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EDITORIAL

Wer kann sich nicht an die erfolgreiche Markteinfihrung von ,Vioxx”
erinnern? Sichere Daten uber dessen Wirksamkeit wurden graphisch
hiibsch aufbereitet und liberzeugend dargelegt, so dass der Arzt kaum
dem Reiz widerstehen konnte, alsbald seine Patienten durch diese Wohltat
zu begliicken. Der Absturz des Pharmazeutikums und seine Riicknahme
aus dem Handel waren peinlich. Die Folgen sind noch nicht abzusehen.
Das erwdhnte Beispiel steht nicht alleine da. Das hat zur Folge, dass sich
eine gewisse Skepsis und zum Teil Orientierungslosigkeit breit macht.

Der Arzt wird seit geraumer Zeit mit einer Unzahl von Information
uberflutet, die ihn — und daraus wird kein Hehl gemacht — in seinen
therapeutischen Entscheidungen beeinflussen und fiir die Anwendung
gewisser Produkte geneigt machen soll. Die Ergebnisse gros angelegter
doppelblinder, kontrollierter, randomisierter Multicenterstudien werden
gut prisentiert und aufbereitet, um Uberzeugungen zu wecken und die
Arzte fiir die Verschreibung der verwendeten Produkte zu gewinnen.
Wenn nun auf der einen Seite die Interessen der Pharmaindustrie laut-
stark vorgebracht werden, dann werden diesen gegeniiber Merksdtze
der Leitlinienmedizin und Konsensuskonferenzen formuliert, die mit
dem Anspruch auf Unabhédngigkeit die Fakten ins rechte Licht setzen
wollen. Die weltweit verbreitete Evidence-based Medicine hat
berechtigterweise ihren Rang erobert. Aber: Wie relevant sind die
signifikanten Daten der klinischen Studien wirklich und welche Forde-
rungen miissen abgeleitet werden? Denn auf noch einer anderen Seite
stehen die 6konomischen Zwédnge, weil die Ressourcen knapp werden
und das wirtschaftliche Denken bislang in der Arzteschaft nicht allzu
ausgepragt war. Sind also evidence-based abgesicherte Daten so
verpflichtend, dass nur sie in die Therapietberlegung einbezogen
werden miissen? Gibt es noch andere Kriterien, denen Beachtung
geschenkt werden muss, vor allem dann, wenn die Ressourcenknappheit
die Behandlung in Frage stellt oder unmoglich macht? Das neue Konzept
der sinnorientierten Medizin beschéftigt sich eingehend mit der Proble-
matik. Die Losungsansdtze liegen im Rationalisieren statt Rationieren,
in der Beobachtung von Effizienz statt ungezielter Verschwendung, und
folgerichtig im Erreichen einer guten und sinnvollen Ressourcenvertei-
lung. Dabei handelt es sich nicht um neue Richtlinien eines weiteren,
durch reiche Erfahrung ausgestatteten Expertengremiums, sondern um
eine gut fundierte Methode der Evaluierung von Behandlungskonzepten,
vor allem dann, wenn diese langfristig, kostenintensiv, risikoreich und
fur die Lebensqualitdt des Patienten von entscheidender Bedeutung sind.
Es ist eine Hilfestellung, beigelegte statistische Daten richtig zu lesen
und zu interpretieren und daher ihren Aussagewert recht zu erkennen.
Beispielsweise hat das Zahlenspiel mit dem relativen und dem absolu-
ten Risiko — wie beabsichtigt — einige Verwirrung gestiftet. Wahrend die
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relative Risikoreduktion bei geschickter Darlegung beachtlich er-
scheint, fallt die Verringerung des absoluten Risikos nicht selten sehr
gering aus. Lebensrettende Therapien oder hoch umjubelte Lebensver-
langerungen entpuppen sich als enttduschend geringfiigig, wahrend der
Preis dafiir im Sinne der Behandlungsdauer oder Lebensqualitit wahrend
der Therapie kaum zur Sprache kommt. Das Vertrauen auf die Wirksam-
keit jeglicher medikamentdser Therapien wird weiterhin stark sugge-
riert. Dabei bringen die retrospektiven statistischen Erhebungen immer
klarer deren wahren Stellenwert zutage. Beispielsweise ldsst sich die
lebensverldngernde Wirkung diverser Praventivmalnahmen errechnen:
Rauchverzicht bedeutet 8 Jahre an Lebensgewinn, Bewegung 6 Jahre,
Erndhrung kann 2 Jahre bringen, wahrend die beste medikamentdse
Therapie bei Nichtbeachtung des Lifestyles magere 0,5 Jahre einbringt.
Die Einfiihrung der Sinnhaftigkeit in die therapeutischen Uberlegungen
ist ein Gebot der Stunde und wird wohl lber kurz oder lang einen
Paradigmenwechsel herbeifiihren.

In diese Richtung hat Imase schon seit Jahren gearbeitet (vgl. S.O.M.-
Bewertungen in vergangenen Ausgaben von Imaco Hominis). In der
vorliegenden Ausgabe liegen nun die Ergebnisse einer vom Fonds
,Gesundes Osterreich“ subventionierten Studie vor. Die Methode steht
zur Anwendung bereit. Sie leistet groRe Dienste bei der Beurteilung der
VerhaltnismaRigkeit des Einsatzes teurer Arzneimittel in Praxis und
Krankenhaus; sie kann aber auch Stutze sein fiir die ausstehenden
Reformen des Gesundheitswesens; sie kann als Nachweis der Effizienz
neuer Medikamente zur Anwendung gebracht werden, aber auch als
Auswahlkriterium fir die Arzneimittellisten der Krankenkassen.

Die philosophischen Grundlagen kénnen dem Beitrag ,Sinnhaftigkeit
in der Medizin” entnommen werden. Das zunehmende Dilemma, dem
sich der Arzt in seinen Entscheidungen stellen muss, und praxisorien-
tierte Uberlegungen anhand einiger Beispiele werden in ,Sinnorientier-
te Medizin” vorgestellt. Was die mathematischen Berechnungen
betrifft, so konnen diese unter ,Mathematische Modelle fiir die Inter-
pretation von Risiken” von K. FeLsensTEIN nachgelesen werden. Die
Anwendung der S.0.M.-Methode in Bezug auf die Bewertung von
Temozolomide anldsslich einer Auftragsstudie fir ein Krankenhaus,
durch W. ReLLa verfasst, zeigt auf, wie die Bewertung vorgenommen
wird und welche Ergebnisse sich daraus ableiten lassen.

Zuletzt sei wieder auf den bevorstehenden Jahreswechsel verwiesen,
wobei wir allen unseren Lesern eine gesegnete Weihnachtszeit und ein
gutes Jahr 2005 wiinschen!

Die Herausgeber

Band 11 e Heft 4



AUS AKTUELLEM ANLASS

Kein weltweites Klonverbot — das unbefriedigende Ende einer langen
Debatte

Bergund Fuchs

Mit grofer Spannung wurde die Endab-
stimmung der UNO-Generalversammlung
Uber eine mogliche internationale Antiklon-
konvention erwartet. Die Frage war, von
wem? Man hatte den Eindruck, dass das bio-
ethische Gipfeltreffen der internationalen
Staatengemeinschaft nach der dritten Ver-
handlungsrunde unter dem Ausschluss der
Offentlichkeit zu Ende ging. Zu einer richti-
gen Abstimmung ist es letztendlich auch gar
nicht gekommen. Es gab weder eine Mehr-
heit fiir ein Verbot des reproduktiven noch
des Forschungsklonens. Mit den gescheiter-
ten Verhandlungen wurde das Ziel einer
weltweiten Konvention aufgegeben. Man ei-
nigte sich lediglich darauf, in den ndchsten
Wochen eine unverbindliche Deklaration zu
verabschieden. Somit fehlt der ersehnte in-
ternational verbindliche Rechtsrahmen fiir
die nationalen Parlamente. Die einzelnen
Staaten haben jetzt eigenstdndig dariiber zu
urteilen, ob eine Form des Klonens der Men-
schenwiirde widerspricht oder nicht.

1 Riickblick

Zu einem umfassenden Klonverbot hatte
es bereits im November 2003 kommen kon-
nen.' Letztes Jahr entschied der Rechtsaus-
schuss mit knapper Mehrheit von 80 zu 79
Stimmen die Uberlegungen fiir eine Klon-
konvention fur zwei Jahre aufzuschieben.
Dies geschah vor allem auf Drdngen der
islamischen Lander. Anderen Staaten kam
der Vorschlag einer Verschiebung entgegen.
Denn hitte es keine Vertagung gegeben,
ware der Antrag Costa Ricas nach einem
vollstindigen Verbot zur Abstimmung ge-
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kommen - er hatte die Mehrheit erhalten
konnen (wenn Deutschland nicht fur eine
Vertagung gestimmt hatte). Im Dezember
2003 entschied die Generalversammlung
ohne eine Abstimmung, die Diskussionen
hieriiber nur fiir ein Jahr zu vertagen.

2 Chronologie der UN-Debatte?

Ahnlich wie im vergangenen Jahr stan-
den sich wieder zwei miteinander wettstreit-
ende Antrdge gegenuber: der Costa Ricas
mit einem umfassenden Klonverbot und der
Belgiens, der ebenfalls das reproduktive
Klonen verbietet, jedoch das Verfahren mit
dem Forschungsklonen indie Entscheidungs-
hoheit der einzelnen Staaten iibertragt. Im
Folgenden sollen kurz die Kernaspekte bei-
der Vorschlage vorgestellt werden, bevor auf
die Diskussionsbeitrige einzelner Lander
hierzu eingegangen wird.

Costa Rica: Weder reproduktives noch
therapeutisches Klonen

Roberto Tovar, Costa Rica’s Aultenminis-
ter, stellte den Entwurf fir eine internationa-
le Antiklon-Konvention der Vollversammlung
vor. Dieser sieht sowohl ein Verbot des re-
produktiven als auch des therapeutischen Klo-
nens vor. Sein Land kdnne es nicht akzeptie-
ren, dass menschliche Embryonen nur fiir den
Zweck eines wissenschaftlichen Experimen-
tes hergestellt und zerstort wiirden, wie im
Fall des therapeutischen Klonens. Experimen-
telles Klonen sei zudem unnétig, da adulte
Stammzellen dieselben Krankheiten heilen
konnten. Wiirde man das therapeutische Klo-
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nen erlauben, widren die Moglichkeiten ge-
schaffen, die skrupellosen Wissenschaftlern
den Versuch eines reproduktiven Klonens er-
moglichen wirden. Jegliche Formen des
menschlichen Klonens seien mitdem Respekt
vor der Wiirde des Menschen unvereinbar.
Zu Beginn der Verhandlungen wurde die-
ser Vorschlag noch von 62 Staaten unter-
stitzt, darunter den USA, Portugal, ltalien,
sowie vielen Landern der Dritten Welt. Der
Entwurf verbietet konkret jeden experimen-
tellen Nutzen von embryonalen Stammzel-
len, auch wenn die Biotechnologie noch so
grolle Moglichkeiten erdffnen wiirde.

Belgien: Reproduktives Klonen Nein,
Forschungsklonen Ja oder Nein

Dieser Gegenentwurf trifft den so genann-
ten ,Mainstream” der Forscher weltweit und
wurde vom Vertreter Belgiens, Marc Pecs-
TeeN, eingebracht. Der Text hat ein Mandat
fir ein absolutes Verbot des reproduktiven
Klonens, dariiber hinaus ldsst er die Frage
des Forschungsklonens offen. Sie sollte von
jedem Staat eigenstdndig geregelt werden.
Somit versteht sich dieser Antrag zundchst
nicht als eine Beflirwortung des Forschungs-
klonens. Die jeweiligen Staaten konnten sich
immer noch zu einem vollstidndigen Verbot
entschliefen. In diesem Antrag soll lediglich
zum Ausdruck kommen, dass es beziiglich
dieser Frage international Differenzen gibt
und noch Diskussionsbedarf herrsche. Zur
weiteren Vorgehensweise im Hinblick auf
das Forschungsklonen bietet der Antrag drei
Alternativen an: ein Verbot, ein Moratorium
oder sehr strenge Regulierung durch natio-
nale Gesetzgebungen. Der belgische Ent-
wurf hatte bisher nur 22 Anhénger, darunter
GroRbritannien, China und Korea.

Klonierung im weltweiten Disput

Einig waren sich die Vertreterstaaten, dass
eine Entscheidung fiir ein weltweites Klon-
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verbot immer dringender wird angesichts der
Fortschritte, die auf diesem Gebiet in Std-
korea gemacht wurden. Auch wurde in
Grolbritannien im August 2004 die erste Li-
zenz fiir ein Projekt zur Klonierung mensch-
licher Stammzellen erteilt. Andere Staaten
wie etwa Kanada und die Philippinen dage-
gen verbieten jegliche Art der Klonierung.
Neben Costa Rica und Belgien, deren Ver-
treter die jeweiligen Konventionsentwiirfe
vortrugen, meldeten sich wahrend der zwei-
tagigen Debatte Vertreter von rund zwanzig
Nationen zu Wort. Durchweg Ubereinstim-
mung herrschte bei allen Staaten dariiber,
dass das reproduktive Klonen strikt verboten
werden misse, und zwar moglichst schnell.
Beim therapeutischen Klonen gingen die
Meinungen noch weit auseinander. Massi-
ve Unterstlitzung fiir den belgischen Entwurf
kommt von Staaten, in denen das For-
schungsklonen bereits erlaubt und staatlich
gefordert wird, wie England, China, Schwe-
den, Korea (koreanische Wissenschaftler
hatten im Februar den ersten menschlichen
Embryo geklont und ihm Stammzellen ent-
nommen) oder Singapur. Auch die Vertreter
der afrikanischen Staaten, wie Namibia,
Botswana, Zimbabwe oder Sudafrika moch-
ten die Tiren fir die viel versprechenden
Maoglichkeiten dieser Methode nicht ganz
schlieRen. Der Vertreter GroRbritanniens
pladierte fur die Moglichkeit des For-
schungsklonens, da sie die Entwicklung un-
geahnter neuer Therapien fir verschiedene
degenerative Krankheiten verspricht. GroB-
britannien werde deshalb keinem Versuch
zustimmen, der das Klonen fiir wissenschaft-
liche Zwecke verbietet oder aber ein-
schrankt. Auch andere Staaten wie Indien,
Kuba oder Brasilien befiirworten einen mo-
deraten Umgang mit dem Forschungsklonen.
Sie empfehlen die Experimente unter strik-
ter staatlicher Kontrolle zu halten.
Erwdhnenswert ist auch die Haltung Kofi
AnNans, dem UN-Generalsekretdr. Er sagte
zu Beginn der Diskussionen im 6. Commit-
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tee des Rechtsausschusses, dass er das ex-
perimentelle Klonen befilirworten wiirde.
Dies sei natiirlich eine Angelegenheit der
UN-Mitgliedsstaaten und ein sehr wichti-
ges Thema, worliber sie zu entscheiden hat-
ten. Aber als Einzelperson wadre seine per-
sonliche Meinung die, dass er sich fiir das
therapeutische Klonen entscheiden wiirde.

Die Stimmen der Gegner des Forschungs-
klonens und somit Befilirworter des Entwurfs
von Costa Rica waren in der Debatte zwar
in der Minderheit, daftir in ihrer Botschaft
unmissverstandlich. Der Vertreter Portugals,
Sebastiao Povoas, dulierte sich zutiefst be-
sorgt lber das therapeutische Klonen mit
Embryos. Einmal erlaubt, wiirde das repro-
duktive Klonen nicht mehr aufzuhalten sein.
Mary Morcan-Moss, die Vertreterin Pana-
mas, beflirwortet Costa Rica’s Entwurf, weil
die Nutzung von Embryos zu Forschungs-
zwecken jeglichem Respekt vor der Wiirde
des Menschen zuwider laufe. Eigentlich nur
vom Vertreter des Heiligen Stuhls, Erzbischof
Celestino MicLiore, kam der wichtige Hin-
weis, dass es sich beim reproduktiven und
therapeutischen Klonen im Grunde um die-
selben Methoden handle. Beide missachte-
ten gleichermaBen die Wiirde des Men-
schen, indem sie das Menschenleben zu
einem bloRen Instrument eines anderen
machten. Beide Formen seien absolut zu
verbieten. Weiter empfahl auch er, der viel
versprechenden adulten Stammzellenfor-
schung mehr Gewicht zu geben.

Die Diskussionen wurden am 22. Oktober
beendet, ohne dass der Termin fiir eine mog-
liche Abstimmung festgelegt bzw. ein gene-
relles weiteres Vorgehen vereinbart wurde.
Grund daflir mégen die anstehenden Prdsi-
dentschaftswahlen in den USA gewesen sein.

3 Einfltsse auf die UN-Verhandlungen?

Beobachter hielten es fiir moglich, dass
der Ausgang der Prasidentschaftswahlen sich
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auch auf die Endabstimmung in der UN-
Vollversammlung (iber ein internationales
Klonverbot auswirken kénnte. Die Annah-
me war berechtigt, da sich beide Kandida-
ten durch hochst unterschiedliche Einstel-
lungen zu bioethischen Fragestellungen aus-
zeichneten. Prasident BusH hieltam 21. Sep-
tember vor den Vereinten Nationen eine
Rede, in der er fiir ein absolutes Klonverbot
warb und sich hinter den Antrag von Costa
Rica stellte. Er drangte auch alle anderen
Regierungen, das ethische Grundprinzip zu
bejahen, nach welchem menschliches Le-
ben nie zum Vorteil anderer produziert oder
zerstort werden diirfe. Prasidentschaftskan-
didat Senator John Kerry hatte sich dagegen
fir einen Senatsbeschluss eingesetzt, der
das therapeutische Klonen erlauben, aber
das reproduktive Klonen verboten wiirde.
Es gab aber auch positive wie negative
Einflussnahmen anderer Kategorie.
Beispielsweise hatte sich die International
Society for Stem Cell Research kurz vor Be-
ginn der Verhandlungen in einem Brief an
die UN-Generalversammlung gewandt, in
dem sie deren Mitglieder dazu drangte, nicht
fir ein totales Klonverbot zu stimmen. Kurz
vor der entscheidenden Abstimmung bei den
Vereinten Nationen am 19. November ap-
pellierten Europaabgeordnete aller politi-
schen Fraktionen mit einem Brief an die UN-
Mitgliedstaaten, sich fiir ein umfassendes
Verbot des Klonens von Menschen einzu-
setzen. Die Abgeordneten erinnerten die Ver-
treter der Vereinten Nationen daran, dass das
Europdische Parlament sich stets im Sinne
des Costa Rica-Entwurfs fiir ein absolutes
Klonverbot ausgesprochen hat, zuletzt im
Janner 2004 in Anwesenheit von UNO-Ge-
neralsekretdr Kofi ANnaN. Die Initiative ging
vom Vorsitzenden der Arbeitsgruppe Bioethik
der EVP/ED-Fraktion, Dr. Peter Liesg, aus.
Eine Form der passiven Einflussnahme
ging von der Bundesregierung Deutschland
aus. Durch mangelnde Beteiligung an der
offentlichen Aussprache hat sie ihre Chan-
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ce vertan, sich aktiv fur ein umfassendes
Klonverbot einzusetzen. Sowohl in diesem
wie auch im letzten Jahr hat sich der Ver-
treter des Auswartigen Amtes, Christian
Much, in Schweigen gehiillt. Dies, obwohl
er von der deutschen Regierung das klare
Mandat bekam, sich bei den Verhandlun-
gen fiir ein umfassendes Klonverbot einzu-
setzen, so wie es das Parlament im Februar
2003 und der Bundesrat im April 20043
nochmals bestétigt hatte. Der Bundestag
hatte sich seinerzeit mit mehr als zwei Drit-
teln der Stimmen fiir ein Verbot des thera-
peutischen und des reproduktiven Klonens
ausgesprochen und die Bundesregierung
aufgefordert, sich fiir eine weltweite Ach-
tung des Klonens einzusetzen.

4 Ende und Ergebnis derVerhandlungen

Die UN-Vollversammlung hat nach den
Beratungen Ende Oktober den Abstimmungs-
termin fir den 19. November anberaumt. An
diesem Tag wurde jedoch nicht iiber einen
der beiden Entwiirfe abgestimmt. Ein um-
fassendes Klonverbot konnte keine Mehrheit
finden. Somit wird es vorerst keine interna-
tional verbindliche Konvention {ber ein Klon-
verbot geben. Uberraschend war jedoch,
dass auch der alternative Vorschlag nicht die
erforderliche Zwei-Drittel-Mehrheit bekom-
men konnte. Die internationale Klondebat-
te wurde mit dem Beschluss beendet, bis
Anfang ndchsten Jahres die Diskussionen
fortzusetzen und eine Deklaration zu erar-
beiten. Dieser Text schliefit sich in seinem
Wortlaut an den noch kurzfristig am 17. No-
vember von ltalien eingereichten Entwurf an.
Hierin werden die Mitgliedstaaten aufgefor-
dert, ,jedes Erzeugen menschlichen Lebens
(,human life’) durch Klonen zu verurteilen”.*
Die gewdhlte Formulierung ist zwar juris-
tisch wenig prazise, zielt aber darauf ab,
jedes Klonen, also sowohl reproduktives wie
Forschungsklonen international zu dchten.

242

IMAco HoMiNis

Nach Auffassung von Hubert Huppe, CDU-
Abgeordneter und stellvertretender Vorsit-
zender der Enquite-Kommission ,Ethik und
Recht der modernen Medizin”, ist aber zu
befiirchten, dass im Februar der Streit um
die Schlisselformulierung ,menschliches
Leben” fortgesetzt wird.® Denn die belgi-
sche Seite werde voraussichtlich versuchen,
ihren Vorschlag durchzusetzen, der die Er-
zeugung von ,Menschen” (,human beings”)
durch Klonen ablehnt. Der Begriff ,human
being” findet vielfach in nationalem und
internationalem Recht Verwendung und wird
haufig mit dem rechtlichen Status eines ge-
borenen Menschen verkniipft. Deshalb wiir-
de diese Formulierung nur das Klonen mit
reproduktiver Zielsetzung verbieten, nicht
aber das therapeutische Klonen.

Somit wurden die Verhandlungen ergeb-
nislos abgebrochen, ohne dass einer der In-
teressenverbdnde sich hatte behaupten kon-
nen. Zwischen dem 14. und 18. Februar 2005
soll eine Arbeitsgruppe die allgemein gefass-
te politische Erkldarung erarbeiten. Diese hat-
te aber im Gegensatz zu einer Konvention
keinen verbindlichen Rechtscharakter.

5 Ende oder Anfang des Dramas?

Im Nachhinein mutet die Argumentation
zur Beflirwortung des belgischen Vorschlags
vonseiten Chinas und dem Vereinigten Ko-
nigreich geradezu prophetisch an: Der Re-
spekt fiir die international herrschenden gro-
Ben Unterschiede beziglich kultureller, so-
zialer und religioser Werte gebiete es, die-
se Frage nicht fiir alle Staaten einheitlich
zu regeln. Jeder Staat werde zu unterschied-
lichen Auffassungen dariiber gelangen, wel-
cher Art der Forschung erlaubt sei und wel-
che nicht. Dies wird in vielen Landern neu-
en Anstoll zu Diskussionen geben, die in
Gesetzgebungsverfahren miinden werden.

Auch in Deutschland sind diese Bemii-
hungen in vollem Gange. Als GroBbritanni-
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en im August 2004 als erstes europdisches
Land das therapeutische Klonen zugelassen
hatte, wurde die Debatte hiertuber in
Deutschland erneut entflammt. Der Natio-
nale Ethikrat wurde aufgefordert, hierzu
eine klare Stellung zu beziehen.® In dem
70-seitigen Dokument wurde wie iiblich die
gesamte Problematik von ihrer wissen-
schaftlichen aber auch ethischen Seite be-
leuchtet wird. Dariiber hinaus wurden auch
die beiden hauptsdchlichen Positionen im
Detail dargelegt und anschliellend von den
jeweiligen Befiirwortern unterzeichnet. Die-
se Art der Vorgehensweise ist typisch fir den
Nationalen Ethikrat, dem es vor allem um
eine klare Darlegung aller moglichen Pro-
und Contra-Argumente geht, um zur person-
lichen Meinungsbildung der Politiker wie
auch der ,normalen Bevolkerung” einen
Beitrag zu leisten.” Fiir ein Verbot des For-
schungsklonens sprachen sich nur fiinf Mit-
glieder aus, fiir eine begrenzte Zulassung
votierten zwolf Mitglieder. Fir ein gegen-
wartiges, d. h. voriibergehendes Verbot des
Forschungsklonens votierten weitere fiinf
Mitglieder. Ungeachtet der divergierenden
Voten hat sie der Nationale Ethikrat in ei-
ner gemeinsamen Erkldarung abschliefend
darauf verstiandigt, das Forschungsklonen in
Deutschland gegenwirtig nicht zuzulassen.
Diese Formulierung war geschickt gewdhlt,
da so die Tiren fiir andere Formen der Klo-
nierung weiterhin offen stehen. Die Frage
ist nur, ob die Menschenwiirde des Embryo
nicht nur zum gegenwartigen Zeitpunkt,
sondern stets und immer zu achten ist.
Auch die Enquite-Kommission fir Ethik und
Recht der modernen Medizin hat sich in ei-
ner Stellungnahme klar gegen die Zulassung
des Forschungsklonens ausgesprochen.® Die
Enquite-Kommission ist das eigentliche vom
Parlament legitimierte Gremium, um den
Politikern in ihrer ethischen Meinungsbildung
eine Orientierung zu geben. Sie wird im Zu-
sammenhang mit kiinftigen Gesetzgebungs-
verfahren noch mehr Verantwortung bekom-
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men und hoffentlich bei den Abgeordneten
das entsprechende Gehor finden.

6 Pro oder Contra Klonierung — eine Fra-
ge der Konvention?

Die internationale Staatengemeinschaft
war nach mehr als dreijahriger Auseinander-
setzung nicht in der Lage, einen allgemein
verbindlichen Konsens iiber den Umgang mit
den beiden Klonierungsformen zu finden. Zu
weit lagen die ethischen aber wohl auch
wirtschaftlichen Interessen der Nationen
auseinander. Dass es auch beim reprodukti-
ven Klonen zu keinem Einvernehmen ge-
kommen ist, Gberrascht angesichts der Tat-
sache, dass hierliber wahrend der Verhand-
lungen doch Einigkeit herrschte. Jeder Staat
wird sich erneut eigenstindig mit diesem
heiklen Thema auseinander setzen missen.

Darin liegt aber auch die Chance einer
tiefer gehenden ethischen Diskussion. Sie
kénnte das eingefahrene Klischee von ,re-
produktivem Klonen nein und therapeuti-
schem Klonen ja” aufbrechen. Nur der Ver-
treter des Heiligen Stuhls machte wéhrend
der Debatte vor der UN-Vollversammlung
darauf aufmerksam, dass es sich doch um
dieselben Methoden handele: Der durch
Kerntransfer hergestellte Embryo wird im
Fall des therapeutischen Klonens in vitro
lediglich bis zur Entnahme der Stammzel-
len ,kultiviert” (und dabei zerstort), wah-
rend er im Fall des reproduktiven Klonens
theoretisch in den Uterus einer Frau imp-
lantiert wird mit dem Ziel der spateren Ge-
burt. Der Unterschied besteht allein in der
Zielsetzung. So muss man sich natiirlich fra-
gen, inwiefern nun der vermeintliche me-
dizinische Nutzen das Téten des Embryos
rechtfertigt und die Handlung als ,gut” be-
werten ldsst. Wahrend im anderen Fall die
Klonierung eines Menschen zu Fortpflan-
zungszwecken dagegen verwerflich sein
soll, obwohl hierbei der Embryo gar nicht
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getotet, sondern eigentlich nicht anders be-
handelt wird als bei der In-vitro-Befruch-
tung. Diese ,ethische Umwertung”, d. h.
ethische Umkehr der Sittlichkeit ein und
derselben Handlung ist rational nicht nach-
vollziehbar. Sie ist Folge einer berechneten
Glterabwdgung. Die Entscheidung dariiber,
ob eine Form der Klonierung in einem Staat
erlaubt sein kann oder nicht, ist eine Frage
der Wertordnung. Diese kann, wie die ver-
gangene UN-Debatte erneut gezeigt hat,
nicht durch demokratischen Mehrheitsbe-
schluss festgelegt werden.
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Hoffnung auf Mutterschaft nach maligner Erkrankung

Notburga AUNER

Eine belgische Arztegruppe schligt neue
Wege in der Sterilititsbekdmpfung ein.' Im
September 2004 wurde im Lancet ein Be-
richt veroffentlicht, wonach erstmals die
Geburt eines Kindes nach Reimplantation
von Ovarialgewebe beschrieben wird. Ei-
ner jungen Frau, die an einem Hodgkin Lym-
phom, Stadium IV, erkrankt war, wurde vor
der Therapie Ovarialgewebe entnommen
und kryokonserviert. Im Anschluss daran
erfolgte die chemotherapeutische Behand-
lung nach dem Schema MOPP/ABV und
eine radioaktive Bestrahlung. Die aggressi-
ve Chemotherapie, die in etwa Uber ein Jahr
andauerte, fiihrte, wie erwartet, unverzig-
lich zu einer Schadigung der Eierstocke und
zur Unfruchtbarkeit. Bisher wurde Infertili-
tdt als unerwiinschte Folge der Tumorbehand-
lung in Kauf genommen. Es gab fiir junge
Frauen nach tberstandener maligner Erkran-
kung, mit Ausnahme nur ganz weniger Fal-
le?, wenig Aussicht, ein Kind zu bekommen.
Neben dem Angebot der Kryokonservierung
von entnommenen Eizellen oder der jahre-
langen Aufbewahrung von in-vitro-fertilisier-
ten Embryonen gab es bisher keine ande-
ren Vorgangsweisen. Und diese haben auch
betrdchtliche Nachteile. Die Kryokonservie-
rung der Oozyten erfordert vor deren Ent-
nahme die hormonelle Stimulation, wodurch
kostbare Zeit fiir die Behandlung der Grund-
erkrankung verloren geht. Bei der ,prophy-
laktischen” ivF ist die Sachlage noch kom-
plexer: dabei werden Embryonen proviso-
risch hergestellt, die vielleicht irgendwann
einmal der unfruchtbar gewordenen Frau,
deren Heilung ungewiss ist, transferiert
werden. Solche Verfahren missen aus meh-
reren ethischen Griinden, auf die hier nicht
ndher eingegangen wird, stark hinterfragt
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und eigentlich abgelehnt werden.

Die nun vorgestellte Vorgangsweise, die
auch im Tierversuch erfolgreich war’, stellt
eine neue Perspektive dar und gibt den Mad-
chen und jungen Frauen, die sich einer ag-
gressiven Chemotherapie unterziehen mis-
sen, neue Hoffnung. Dabei handelt es sich
nicht um eine unbedeutend kleine Gruppe.
Die Statistiken zeigen ein kontinuierliches
Ansteigen jugendlicher maligner Erkrankun-
gen und, wenn man den Prognosen glauben
darf, werden im Jahr 2010 ca. einer von
250 Erwachsenen eine juvenile Tumorer-
krankung tberlebt haben.

Die Kryokonservierung von Eierstockge-
webe stellt eine erfreuliche Alternative dar.
Im beschriebenen Fall wurde der jungen
Frau laparoskopisch Ovarialgewebe ent-
nommen, das auf unbestimmte Zeit kryo-
konserviert wurde. Etwa finf Jahre danach
wurde dann die Entscheidung zur Reim-
plantation des Ovarialgewebes getroffen
und in zwei Schritten:

1. Er6ffnung einer Peritonealloge zum
Zweck der Forderung der Vaskularisation,
2. Reimplantation des aufgetauten Gewebes,
laparoskopisch durchgefiihrt. Fiinf Monate
lang zeigte sich keine Aktivitdt, dann — neun
Monate nach dem operativen Eingriff — kam
es zur Reifung eines Follikels, zur Ovulati-
on und zur Konzeption, der eine unauffalli-
ge Schwangerschaft und Geburt folgte.

Die Diskussion uber die ,Sicherheit” des
vor der Therapie entnommenen Ovarialge-
webes ist noch nicht abgeschlossen. Kriti-
ker befiirchten durch die Reimplantation ein
Wiedereinschleusen von Tumorzellen in den
weiblichen Organismus. Zyto- und histolo-
gisch konnte kein Anhaltspunkt dafiir gefun-
den werden, auch wenn die Beflirchtungen
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erst anhand von Langzeitergebnissen aus-
gerdumt werden konnen. In der vorgeleg-
ten Fallstudie gibt es offen gesagt auch noch
andere Fragezeichen: wodurch es
beispielsweise nach der Reimplantation zur
entscheidenden Ovulation gekommen war,
kann vorerst nicht beantwortet werden.
Dennoch darf man sich lber diesen Erfolg
freuen und hoffen, dass in Zukunft noch viele
junge Frauen trotz maligner Erkrankung auf
die Mutterschaft nicht verzichten miissen.
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Der Missbrauch mit dem Missbrauch

Hedwig Ucker-GEISCHLAGER

Dass Machtmissbrauch und sexueller
Missbrauch zu den schlimmsten Dingen z&h-
len, das steht zweifelsfrei fest. Sterben durch
Machtmissbrauch Hunderttausende Men-
schen, so sind wir mit Recht entsetzt. Das
Entsetzen (ber sexuellen Missbrauch halt
sich allerdings vielfach in Grenzen. Ich den-
ke, viele verstehen es einfach nicht, was
z. B. Vater Schreckliches ihrem Kind antun.
Dass das kleine Mddchen in die allertiefste
Verwirrung gestiirzt und sich nie mehr im
Leben so richtig davon erholen wird (auler
es wird spdter eine sehr gute Therapie ge-
macht), wissen wir aus vielen Berichten Be-
troffener. So sollen etwa 95% der Prostitu-
ierten in ihrer Kindheit oder Jugend sexuell
missbraucht worden sein. Es ist vor allem
das seelische Chaos, das Unerklarliche, das
erwachsene Inzestopfer als ,Terror” schil-
dern. Jaqueline Sering: ,Da ist die Tatsache,
dass ich meinen Vater als den wunderbar-
sten Mann in der ganzen Welt kannte. Die-
ses geistige Chaos ist das klassische Ergeb-
nis der Tortur der Gehirnwéasche: der Peini-
ger, der einmal gut, dann wieder schlecht
erscheint, wunderbar, dann wieder bedroh-
lich erschreckend... dass jemand, den du
geliebt hast, zu dem du aufgeschaut hast,
dem du vertrautest, einfach so tber dich hin-
wegtrampeln konnte, iiber deinen K&rper und
deine Seele, ganz im Verborgenen und dann
unter Hinterlassung einer falschen Spur..."!

Der Grofteil sexuellen Missbrauchs spielt
sich in Familien ab. Vater, GrolSvater, Bru-
der, Onkel etc., seltener weibliche Famili-
enangehorige. Weiters sind es hadufig Be-
kannte der Familie, Freunde, Nachbarn; viel
seltener Heimerzieher, Lehrer und noch sel-
tener Priester. ,Fir wichtig halte ich jedoch
festzustellen, dass sexuelle Misshandlung an
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Kindern kein Schicksal einzelner ist, sondern
ein ernstes umfangreiches Problem unserer
Gesellschaft. ... Die Misshandler sind Er-
wachsene oder Jugendliche. Sie stammen aus
allen sozialen Schichten, aus den verschie-
densten Berufsgruppen und kommen in der
Uberwiegenden Mehrzahl aus dem direkten
Lebensumfeld der betroffenen Kinder.”?

In dem Buch ,,Noch immer weint das Kind
in mir” von Gunda ScHNEIDER,? einer Betrof-
fenen, findet sich im Nachwort von Irene
Jonns: ,Entgegen friiherer Annahmen miis-
sen wir heute davon ausgehen, dass bei der
Mehrzahl der Kinder der Missbrauch bereits
im Kindergarten und Grundschulalter be-
ginnt... Bei der Mehrzahl der Kinder besteht
ein naher Verwandtschafts- bzw. Bezie-
hungsgrad zu dem misshandelnden Erwach-
senen. 50 — 60 Prozent der Erwachsenen sind
in einer Vaterrolle fir die Kinder — Vater,
Stiefvater und Freunde der Mutter.”

Ubrigens soll einmal festgehalten werden,
dass sexueller Missbrauch nichts mit dem
Zo6libat zu tun hat. Ganz im Gegenteil, ein
Priester, der den Zdlibat ernst nimmt, hat
Selbstbeherrschung gelernt und kann daher
auch in einer Ubersexualisierten Gesell-
schaft Triebverzicht leisten. Das aber kon-
nen sich Menschen, die meinen, ihren Se-
xualtrieb unbedingt ausleben zu miissen, gar
nicht vorstellen. Sie ,konnen es einfach
nicht fassen”, dass etwas so gewaltig Dran-
gendes beherrscht werden kann. Nun sind
bekanntlich die Triebbedirfnisse verschie-
den stark, aulerdem geht der Wille zur Ent-
haltsamkeit vom Gehirn aus. Selbstbeherr-
schung, Triebverzicht ist lernbar. Um eines
hoheren Gutes Willen Verzicht zu leisten,
bringt auferdem auch positive Gefiihle.
Rudiger LautmanN in ,Psychologie heute”:

247



Aus aktuellem Anlass

,Woh| dem, der ,Sublimieren’ kann und
dabei noch bemerkenswerte Werke hervor-
bringt! Oder seinen ,pddagogischen Eros’
in Unterricht und Jugendpflege auslebt.
Doch je mehr so jemand sich den Objekten
seiner Begierde ndhert, desto heiller wird
das Spiel mit dem Feuer. Das Verlangen dau-
erhaft zu unterdriicken widerspricht einer
Dominante moderner Konsumkultur.”*

Bisher ist immer sehr ,negativistisch” vom
Zolibat als ,Unterdriickung des Triebes”,
,Verzicht” etc. die Rede — wo bleibt der
freie, mannliche Entschluss zur lebenslan-
gen Treue ,um des Himmelreiches willen?
Ist das nicht nahe an der lebenslangen ehe-
lichen Treue ohne Kampf und Krampf?

Bemerkenswert ist zudem, dass immer
hdufiger die Aufarbeitung des oft jahrelang
zuriickliegenden Missbrauchs an die Gren-
zen des Erinnerungsvermogens stoft. Die-
ses kann undeutlich oder verfilscht sein,
und sogar in die Irre gefiihrt werden.

In Amerika waren 1992 Missbrauchskla-
gen, die auf aufgedeckten Erinnerungen be-
ruhten, in amerikanischen Familien so hau-
fig geworden, dass eine Gruppe beschuldig-
ter Eltern zusammen mit besorgten Fachleu-
ten die sog. ,False Memory Syndrome Foun-
dation” (Falsches Erinnerungssyndrom-Stif-
tung) griindete. Diese Stiftung rief eine Be-
ratungskommission ins Leben, zu der einige
der angesehensten Fachleute aus Psycholo-
gie und Psychiatrie gehdren. Der Hirnfor-
scher Daniel L. ScHAcTEr, der sich in seinem
Buch ,Wir sind Erinnerung” auch mit dem
sexuellen Missbrauch auseinandersetzt,
schreibt: ... Dann bleibt die gesondert zu
betrachtende Frage, ob Menschen manchmal
falsche Erinnerungen an traumatische Ereig-
nisse haben, die nie stattgefunden haben. Ich
denke, dass das der Fall ist.” In einer ldnge-
ren Darstellung verschiedenster Fdlle und
Aspekte kommt der Hirnforscher schlielich
zu folgender Schlussfolgerung. Er finde ,kei-
ne eindeutigen wissenschaftlichen Beweise
aus kontrollierten Studien dafir, dass sich
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falsche Erinnerungen an sexuellen Miss-
brauch erzeugen lassen — noch wird es sie
jemals geben; das verbietet sich aus ethi-
schen Griinden.” Allerdings ... driangt sich
die Erkenntnis auf, dass einige Therapeuten
zur Entstehung von Scheinerinnerungen an
sexuellen Missbrauch beigetragen haben,
wenn wir verschiedene Forschungsergebnis-
se im Zusammenhang betrachten. Zum ei-
nen die experimentell dokumentierte Anfal-
ligkeit des Geddchtnisses fiir suggestive Ein-
flisse, dann die Belege dafiir, dass die Hyp-
nose lberzeugende, aber unzutreffende
Scheinerinnerungen erzeugen kann...
Zudem die Aufdeckung von Erinnerungen an
offenbar unmogliche Ereignisse (friihere Le-
ben und Entfiihrung durch AuRerirdische), die
wachsende Zahl der Therapiepatienten, die
sich von ihren Erinnerungen distanziert ha-
ben, und die gefdhrlichen Erinnerungstech-
niken, die von einigen Anhdngern der Auf-
deckungstherapie befiirwortet werden.” >

Ein anderes Beispiel zu diesem Komplex
bringt die bereits vorher zitierte angesehe-
ne Fachzeitschrift ,Psychologie heute”, dort
heift es:

»Mit Sicherheit nicht gewachsen ist ein
Kind dem Ansturm von Befragungen und Ver-
ddchtigungen, denen es von selbsternann-
ten Fahnderinnen, ungeschulten Justizbeam-
ten oder versiumnisbewussten Eltern unter-
worfen wird. Was fiir das Kind vielleicht nur
eine wenig bedeutsame Nebenhandlung
war, wird jetzt zur Haupt- und Staatsaktion
stilisiert. Die hier unausweichlich hervor-
gerufenen (sogenannten sekunddren) Scha-
digungen muss der Pddophile miteinrech-
nen, wenn er sein Handeln Gberdenkt.”*

Immer hdufiger erfahren wir von anderen
Psychologen, von gut recherchierenden Jour-
nalisten und auch von Hirnforschern, dass
wir unseren Erinnerungen nicht immer trau-
en konnen. Die Juristen, Richter und Straf-
verteidiger wussten das schon ldngst. Es
werden auch immer wieder Berichte von
beschuldigten Eltern veréffentlicht, die so
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stichhaltig, weil gut nachpriifbar sind, dass
sie glaubhaft sind. So schildert Ursula Nu-
BiR (,Der Mythos vom frilhen Traum“®) die
Verzweiflung einer Mutter, deren Tochter
wahrend deren Psychotherapie ,heraus-
fand”, dass sie von ihrem Vater vergewaltigt
bzw. missbraucht worden war. Das Gespréach
mit ihrer Tochter schildert sie so: ,In mei-
nen Telefongesprachen mit Betty fragte ich
sie: ,Wie alt warst du, als das alles geschah?
Wie oft geschah es?” Sie sagte: ,Ich war
vielleicht drei oder vier Jahre alt. Es geschah,
einmal, vielleicht dreimal.” Ich sagte: ,Aber
Vater war nie zu Hause, er arbeitete nachts
und schlief tagsiiber. Ich war immer zu Hau-
se. Ich war nie berufstitig. Wo war ich, als
all das geschah?” Keine Antwort. Nach Wo-
chen wurden die Geschichte und die Dauer
des Missbrauchs immer ldnger. Mein
Schwiegersohn erzahlte mir, dass Betty sich
nun an sieben Jahre des Missbrauchs erin-
nern konnte... All dies begann, als meine
Tochter bei einem Psychotherapeuten Hilfe
suchte — einem, der von ihrer Verwundbar-
keit Besitz ergriff, der Erinnerungen an Din-
ge weckte, die niemals geschehen sind.”
Die amerikanische Psychologin, fiihren-
de Expertin auf dem Gebiet der Erinnerungs-
forschung und Gerichtsgutachterin Dr. Eliz-
abeth Lorrus schreibt in ihrem Buch, das sie
gemeinsam mit Katherine KercHam verfasst
hat, ,Die therapierte Erinnerung”’, wie folgt:
»ich betrat am Dienstag, dem 20. Novem-
ber 1990, den Zeugenstand und legte zwei
Stunden lang meine Experimente dar, die
sich mit Erinnerungsentstellungen beschf-
tigten. Ich erkldrte dem Gericht, dass Erin-
nerungen mit der Zeit verblassen und an
Detailtreue und Genauigkeit verlieren; im
Laufe der Zeit werden die undeutlicher ge-
wordenen Erinnerungen immer empfangli-
cher fiir nachtrdgliche Informationen — Fak-
ten, Vorstellungen, Andeutungen und Mei-
nungen, mit denen ein Zeuge oder eine Zeu-
gin in Berlihrung kommt, nachdem ein Er-
eignis schon vollig abgeschlossen ist.”
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E. Lortus berichtet dann Gber eine Versuchs-
reihe und erklart, dass die Erwerbsphase der
Erinnerungsentstehung fiir die Abspeiche-
rung der Information im Gedéchtnis bedeut-
sam ist. Sie kommt zu folgendem Schluss:
»Hunderte von Experimenten mit Tausenden
von Versuchspersonen haben gezeigt, dass
nachtrdgliche Informationen der Erinnerung
einverleibt werden und diese verfalschen,
ersetzen oder verzerren kénnen.”

Sind nun die Verbrechen tatsachlicher
Triebtdter generell in Frage zu stellen? Nein,
vielmehr geht es darum, die allgemeinen
Erkenntnisse der Erinnerungsforschung und
der Erinnerungsverfdlschung im Speziellen
in die Beurteilung weltweit bestiirzender
Triebverbrechen einzubeziehen.
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Irische Pubs und Restaurants: rauchfreie Arbeitspldtze

Friedrich Kummer

Der irische Gesundheitsminister Micheal
MarTiN TD initiierte Anfang 2003 ein Gesetz
zum ,rauchfreien Arbeitsplatz”, das von al-
len Parteien und laut Meinungsumfragen von
70% der Bevdlkerung unterstiitzt wurde,
sodass es am 29. Mdrz 2004 im Parlament
verabschiedet werden konnte.

Das Besondere daran war der ausdriickli-
che Einschluss der traditionellen Pubs und
Restaurants als rauchfreie Arbeitsplatze.
Wahrend der Begutachtungsphase des Ge-
setzes rief dieses zundchst Empdrung bei
Teilen der Gastronomie hervor. So lancierte
die ,Irish Hospitality Industry Alliance”
(IHIA) eine koordinierte Kampagne gegen
das neue Gesetz. Es wurde mit der Ein-
schrankung der biirgerlichen Freiheit, mit
katastrophalen 6konomischen Konsequenzen
und Zerstorung des sozialen Gefliges der
Gesellschaft gedroht. AuRerdem vermutete
die IHIA, dass das Gesetz nicht administ-
rierbar sei. Die ,Irish Pubs” seien schlieRlich
spezifische Orte der sozialen Interaktion, die
Pubs seien Teil der irischen Kultur und Tradi-
tion, Ziel von auslandischen Besuchern, die
der irischen Lebensart nachspiiren wollen.
Ferner seien die Pubs als solche zunachst
Exportartikel geworden, da sie als Imitation
in anderen Landern errichtet worden seien.

Doch der Minister blieb unbeugsam und
konnte das Gesetz — siehe oben — schliellich
durchbringen.

Ein halbes Jahr spdter berichtete Minis-
ter Michedl MarTIN Uber eine Evaluierung
der Pubs bezlglich Effekt und Akzeptanz des
Gesetzes. Dabei stellte sich heraus, dass
die Umstellung auf ,rauchfrei” bei 95% der
Pubs bestens akzeptiert wurde und keine
Probleme bereitet hatte. Es wurden keine
SchlieBungen von Pubs bekannt und der
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Marktwert von Pubs schien sogar zu stei-
gen. Erste Zahlen zeigen, dass der Alkohol-
konsum um ca. 15% zuriickgegangen, der
Speisenkonsum aber gestiegen ist.

Interessanterweise ist die Akzeptanz ge-
rade bei entwohnungswilligen Rauchern
groB, da sie hier eine sanfte, aber wirksa-
me Unterstiitzung sehen, das Rauchen ganz
aufzugeben. SchlieBlich scheint es immer
weniger attraktiv zu sein, eine nette Tisch-
gesellschaft wegen einer drauRen zu rau-
chenden Zigarette zu verlassen. Auch der
Wegfall von Rauchgeruch in Kleidern und
Haaren durch die Rauchfreiheit der Pubs
wurde allgemein begriift.

Ein Nebeneffekt: Die Verkaufszahlen fiir
Heizgerate auf den Biirgersteigen vor den
Pubs haben eine raketenhafte Zunahme ver-
zeichnet...

Alles in allem hat die Evaluierung des
Rauchverbots in Irish Pubs ein durchaus po-
sitives Ergebnis erbracht. Die Unkenrufe sind
verstummt, die dem Gesetz Biirgerfeindlich-
keit, Bruch mit irischer Tradition und 6ko-
nomische Katastrophen vorhergesagt hatten.
Dem irischen Minister for Health and Child-
ren, Michedl Martin TD ist zu gratulieren,
dass er — unterstiitzt von der European Re-
spiratory Society — bei der Implementierung
des Gesetzes standhaft geblieben ist.

Referenzen:
1 McNicholas W. T,, Controlling passive smoking through le-

gislation in Ireland: an attack on civil liberty or good public
health policy?, Eur Respir J (2004); 24: 337-338
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Sinnorientierte Medizin
Johannes BONEeLLI

Zusammenfassung

Die heutige Evidence-based Medicine hat dem praktizierenden Arzt eine grolRe Fiille
von statistischen Daten gebracht, aus denen die Verantwortlichen des Gesundheitssystems
starke Argumente fir und wider die Anwendung neuer Therapien herleiten. Bei eingehen-
der Betrachtung rezenter Publikationen zeigt sich, dass die Argumente, durch eine neue
Behandlung Leben zu retten, nicht immer durch die zugrunde gelegten Daten gestiitzt
sind. Diese zeigen, dass in Wahrheit die Behandlung nur zu einer relativ kurzen Lebens-
verlangerung fihrt. Als Ergebnis unserer Recherchen schlagen wir daher ein mathemati-
sches Modell vor, das den Gewinn einer Therapie fir den individuellen Patienten in Form
einer erwarteten Lebenszeitverldngerung einbezieht. Wenn man die Dauer einer Behand-
lung und die individuellen Gewinne an erwarteter Lebenszeit einbezieht, kann ein Effekti-
vitdtsquotient ermittelt werden, der dazu beniitzt werden kann, die medizinischen Thera-
pien nach ihrer Effektivitat einzustufen. Unser Modell ist die Basis fiir eine neue Medizin,
der es um den individuellen Patienten geht, unter Heranziehung einer Medizin, die sich an
Therapien orientiert, die Sinn machen (Sinnorientierte Medizin — S.O.M.).

Schlisselworter: Evidence-based Medicine, Lebensverldngerung, absolute und relative
Risikoreduktion

Abstract

Todays evidence based medicine has brought the practicing physician a vast amount of
statistical evidence from which stakeholders of the health care system derive strong argu-
ments for and against the use of new therapies. By looking at published data we discove-
red, however, that arguments for a lifesaving by a new treatment are not always supported
by the underlying data, but show that in real terms the effect of the treatment is reduced to
a relativly short gain in lifetime. As a result we therefore propose a mathematical model
which takes into account the benefit of a treatment for the individual patient in terms of
expected lifetime gain. Considering the duration of treatment and the individual gain in
expected lifetime there can be derived a coefficient of effectiveness which can be used to
categorize medical treatments. Our model is the basis for a new perspective towards a
medicine that works around the individual patient with the use of a medicine that is
oriented towards therapies that make sense (Sense Oriented Medicine - S.O.M.).

Keywords: Evidence-based Medicine, Lifetime-Gain, Absolute and Relative Risk
Reduction

Anschrift des Autors: Prim. Univ.-Prof. Dr. Johannes BoneLL, Imase-Institut
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Heute wird weltweit eine sog. Evidence
Based Medicine (EBM) eingefordert.” Dazu
werden immer mehr groRl angelegte kon-
trollierte randomisierte Multicenterstudien
durchgefiihrt und mithilfe von bestimmten
statistischen Techniken zu Metaanalysen zu-
sammengefasst.

Wenngleich die EBM sicherlich sehr po-
sitive Seiten hat — z. B. zur Einddmmung der
Scharlatanerie jeglicher Provenienz -, so
besteht die Kehrseite dieser Entwicklung nun
darin, dass Arzte, aber auch Zulassungsbe-
horden und Krankenkassen, heute mit einer
Unmenge von Daten konfrontiert werden,
aufgrund derer eine ganz bestimmte Thera-
pie zum Teil mit einer Unbedingtheit gefor-
dert wird, die den Arzt in ein fast unlosbares
Entscheidungsdilemma stiirzen kann.

Da stehen auf der einen Seite die Phar-
maindustrie, dann die Leitlinienmedizin von
sog. Expertengremien und Konsenskonferen-
zen. Auf der anderen Seite stehen die 6ko-
nomischen Zwiénge, angefiihrt von den
Krankenkassen, Gesundheitspolitikern und
Arzneimittelkommissionen. Weiter er-
schwert wird die Entscheidung des Arztes
durch eine oft unsachgemal ibertriebene
Interpretation und Prédsentation der Studi-

Cardiale Ereignisse

N

relatives Risiko absolutes Risiko

100% -1~ ] T 100%

40%

50% ~T T~ 50%

—r— > 0,23%
0.56% 0.33%

Abbildung I: absolute und relative Risikoreduktion
coronarer Ereignisse mit Lovastatin’
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energebnisse, unterstiitzt durch raffinierte
Marketing-Strategien und geschickte Medi-
en-Propaganda. Nicht zu vergessen, und
damit im Zusammenhang stehend, ist die
Patientenbegehrlichkeit.

So stellt sich immer dringlicher die Fra-
ge: Wie relevant sind die signifikanten Da-
ten und die damit verbundenen Forderun-
gen wirklich? Das Konzept einer sinnorien-
tierten Medizin beschiftigt sich eingehend
mit dieser Problematik und bietet Ansdtze
zu einer Losung.? Deren Motto lautet:

Rationalisierung statt Rationierung
Effizienz statt Verschwendung
Sinnvolle Ressourcenverteilung

Absolutes und relatives Risiko

Zundchst einmal ist es heute Ublich, statt
der absoluten meistens nur die sog. relative
Risikoreduktion anzugeben, was von
vornherein zu einer kapitalen Fehleinschdtzung
der Relevanz bestimmter Behandlungen fiihrt.

Zur Veranschaulichung sei eine Studie zur
Cholesterinsenkung mit Statinen herausge-
griffen (Abbildung I).3

Herzinfarkte konnen um 40% gesenkt
werden, heiRt es — wie Ublich — in der Pro-
paganda, also fast um die Halfte. Das klingt
ziemlich gut. Analysiert man die Daten ge-
nauer, so zeigt sich, dass das absolute Risi-
ko, einen Herzinfarkt zu bekommen, bei den
unbehandelten Patienten 0,56% pro Jahr be-
trug. Durch die Behandlung konnte diese
Ereignisrate auf 0,33% gesenkt werden. Dies
bedeutet eine absolute Reduktion um nur
0,23% pro Jahr, also zwei Promille. Von der
propagierten 40%igen Risikoreduktion bleibt
also fast nichts ber. Hier zeigt sich, dass
die Senkung eines relativen Risikos tber die
therapeutische Relevanz einer Behandlung
wenig aussagt. Dies ist vor allem deshalb
wichtig, weil die Bereitschaft des Arztes,
aber auch der Zulassungsbehorde oder der
Krankenkasse, ein neues Medikament in die

Band 11 » Heft 4



IMAGO HoMiINIS

Zustimmung

100% 1~

so% - |

60% [~

40% [~ 77%

20% [~ 1

24%

Relativ Absolut
34% 0.28%

Abbildung II: Bereitschaft der Arzte zur Verschreibung
eines Medikaments bei Angabe der relativen bzw.
absoluten Risikoreduktion®

Therapie einzufiihren, stark davon beeinflusst
wird, wie man ihnen die Daten prasentiert.
Es konnte z. B. in einer Studie zur Choleste-
rinsenkung gezeigt werden, dass Arzte viel
eher geneigt sind, ein Medikament zu ver-
schreiben (ndmlich zu 77%), wenn ihnen nur
die relativen Risikozahlen einer Studie pra-
sentiert wurde, jedoch nur mehr zu 24%,

Kumulatives Mortalitatsrisiko

J. BoneLL, Sinnorientierte Medizin

wenn die Ergebnisse derselben Studie in
absoluten Zahlen angegeben wurden.* Trotz-
dem, oder vielleicht gerade deshalb, wer-
den Studienergebnisse fast nur mehr in Re-
lativzahlen prasentiert (Abbildung Il).

Koronarereignisse verhindern?

Weiters sollte mit der Fiktion aufgerdumt
werden, dass durch die medikamentdse The-
rapie Ereignisse oder gar der Tod verhindert
werden konnen. Nicht nur in der Werbung,
sondern in praktisch allen Publikationen ist
die Rede davon, dass Myocardinfarkte,
Schlaganfélle, Schenkelhalsfrakturen, ja
selbst der Tod durch Medikamente ,verhin-
dert” werden konnen.

Zur lllustration betrachte man die kumu-
lativen Mortalitdtskurven aus der LIPID-Stu-
die® (Abbildung (1), einer Studie zur Cho-
lesterinsenkung mit den heute so enthusi-
astisch propagierten Statinen.

Nach 5 Jahren betrug die Mortalitétsrate in
der Placebogruppe 10%, in der Pravastatin-
gruppe hingegen nur 7,4%. Das ist eine rela-

15%
Placebo
o/ - ,"
10% . 22% rel. RR
=2,6% abs. RR
; 8 (‘ =0,51% abs. RR pro Jahr
oneel = NNT 196:1
5% 7 /"Pravastatin
O% T T T T T 1

4 5 6 7

Jahre nach Randomisierung

Abbildung 11l lllustration zur lebensverlangernden Wirkung von Statinen anhand der LIPID-Studie®
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tive Risikoreduktion von 22% bzw. absolut von
2,6% in 5 Jahren. Das heif’t aber nicht, dass
die Patienten der gewonnenen 2,6% nicht ster-
ben — dann misste die untere Kurve in
Abbildung lll in ein Plateau auslaufen — son-
dern bereits 8 Monate spater waren in der Be-
handlungsgruppe genauso viele Patienten tot
wie in der Kontrollgruppe. Es kann also durch
eine Therapie mit Statinen (Pravastatin) inner-
halb von 5 Jahren nur eine relativ geringe Ver-
schiebung des Todeszeitpunktes oder der Ko-
ronarereignisse um einige Monate erreicht
werden. Dieser Effekt ist wohl ganz anders zu
werten, als wenn von ,geretteten Menschen-
leben” bzw. von Herzinfarktverhinderung ge-
sprochen wird.® Hier ware es redlicher, nur
von Lebensverldngerung statt von Lebensret-
tung (bzw. Infarktverhinderung) zu sprechen.

Man kann mit Hilfe eines mathematischen
Computermodells die durchschnittliche Le-
bensverldngerung oder Ereignisverzégerung
durch Medikamente sehr gut berechnen.’
Sie hangt ganz wesentlich von der Lebens-
erwartung, also vom Alter des Patienten ab,
was leicht z. B. anhand der LIPID-Studie zu
demonstrieren ist (die folgenden Berechnun-
gen wurden von K. FeisensTein am Institut fir
Statistik auf der Technischen Universitat
Wien durchgefiihrt).®

In Abbildung IVA sieht man ganz rechts
die Uberlebenskurve fiir die Durchschnitts-

06 -

0.4

0.2 4

0.0

T T T T T T

40 50 60 70 80 90 100 A
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bevélkerung verglichen mit den Uberlebens-
kurven von Risikopatienten unter Placebo-
und unter Statin-Behandlung fiir Patienten
im Alter von 45 Jahren. Daraus ist ersicht-
lich, dass durch die lebenslange Einnahme
von Statinen zwar eine leichte Rechtsver-
schiebung der Uberlebenswahrscheinlich-
keit bewirkt wird, keinesfalls kann die Kur-
ve jedoch in den Bereich der Durchschnitts-
bevolkerung verschoben werden, was einer
echten Lebensrettung entsprechen wiirde.
Im Mittel kann die verbleibende Lebenser-
wartung bei einem 45jahrigen Patienten
von 23 auf25,3 - also um maximal 2,3 Jah-
re verlangert werden, wenn er in dieser Zeit
das Medikament standig einnimmt. Da feh-
len also noch einige Jahre bis zu einer ech-
ten Normalisierung (ndmlich 10 Jahre).

Berechnet man den Effekt der Therapie
fir 70jahrige Patienten, so bleibt sozusagen
nur mehr sehr wenig Zeit fiir eine effektive
Behandlung, da der an sich vorhandene Ef-
fekt durch die natiirliche Sterberate abge-
fangen wird (Abbildung IVB). Das korona-
re Ereignis oder der Tod kénnen im Durch-
schnitt maximal um ein halbes Jahr hin-
ausgeschoben werden. Hier tritt zu Tage,
dass ein und dieselbe Therapie in jiingeren
Jahren wesentlich effektiver ist als im Al-
ter, d. h. fur diese alten Patienten kaum
mehr relevant ist.

0.6

0.4

0.2

0.0

T T T T T T T
70 75 80 85 90 95 100 B

Abbildung IV: Ereignisfreie Uberlebenszeit mit und ohne Statintherapie bei Patienten ab dem Alter von 45 Jahren

(A) bzw. 70 Jahren (B, Daten nach LIPID-Studie’®)
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Effektivitatsquotient (Wirkungsgrad)

gewonnene _ Lebenszeit |

Effektivitdt = Yo

Behandlungsdauer

Um die Relevanz einer Therapie abzuschat-
zen, kann auch der Effektivitatsquotient (E-
Quotient) berechnet werden. Die Effektivitat
berticksichtigt nicht nur das Ausmaf des Ge-
winns, sondern auch den Zeitfaktor, in dem
dieser Gewinn erreicht wird. Sie errechnet
sich aus dem Quotient der gewonnenen Le-
benszeit und der Behandlungsdauer und wird
in Prozent angegeben. Eine Insulintherapie
bei Typ-I-Diabetes ist z. B. hochst effektiv,
weil die gewonnene Lebenszeit der Behand-
lungsdauer entspricht (Effektivitat 100%). Aus
der Abbildung V (und Tabelle 1) ist ersichtlich,
dass Praventivmalnahmen zur Lebensstilan-
derung um ein Vielfaches effektiver sind als
z. B. eine Primarpravention mit Medikamen-
ten, was kaum je erwdhnt wird. Durch Rauch-

J. BoneLw, Sinnorientierte Medizin

Effektivitit (%)
30

LV: +8a Primirprivention
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LV:+2,5a (6a)

Rauchverzicht®

Bewegung' Gewicht Emzhrung Medikamente

Abbildung V: Effektivitit (Sdulen) und Gewinn an Le-
bensjahren (LV) verschiedener praventiver MaBnahmen

verzicht kdnnen in 30 Jahren ca. 8 Jahre ge-
wonnen werden (Effektivitdt 25%). Regelma-
Rige korperliche Bewegung bringt mindestens
6 Jahre, Gewichtsreduktion 2 bis 6 Jahre (je
nach Ausgangswert). Eine gesunde Erndhrung
2 Jahre. Alles zusammengerechnet ergibt eine

Risikofaktor Behandlungsdauer | Lebensverlingerung | Effektivitit
Antibiotikumtherapie/Pneumonie 2 Wochen Heilung >> 100%
Insulinthecagie beiTyp 1 lebenslinglich 1:1 100%
Diabetes

Verzicht auf Rauchen (Méinner)

ab 40a° 36,3a (LE) 9,1a 25%
Wandern (65a)" 14,5a (LE) +5a 34%
Gewichtsreduktion''

+45% Ubergewicht ab 50a 29a (LE) 6.7a 23%
Osteoporose 18a 2,2a 12%
Gewichtsreduktion''

+20% Ubergewicht 200D 2.54 U
Statintherapie bei Hochrisikopa-

tienten in der Sekundérpriventi- 29,5a (LE) 2,3a 7,7%
on'? im Alter von 45a

PKW" 30a (LE) +1,0a 3,3%
Primérpravention mit ASS (50a) 0,5a

bei gesunden Minnern'* 26a(LE) (6 Monate) o
Primérpréavention bei Cholesterin 04a

240 mg% auf Zielwert 200 mg 30a (LE) 4.9 IV,I te) 1,3%
im Alter von 45a'® ’ onae

Tabelle I: Einige Referenzwerte zur Risikoabschdtzung (LE = Lebenserwartung)
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Verldngerung der Lebenserwartung um 20 Jah-
re bei gesunder Lebensfiihrung, wéahrend eine
praventive Medikamenteneinnahme im Be-
reich von 0,5 - 1 Jahr liegt. Dabei ist zu be-
denken, dass z. B. die Einnahme eines Sta-
tins Uber 20 Jahre Kosten von EUR 22.000,—-
pro Patient verursacht. Jedenfalls dirfte eine
Effektivitat unter 5% nicht mehr relevant und
damit auch nicht mehr sinnvoll sein.

Korrekturfaktoren der Effektivitit

Toxizitdtsindex (T1), Lebensqualitdtsindex
(LQI), QUALY, Risken

In diesem Zusammenhang muss aber erganzt
werden, dass eine Behandlung (in welcher In-
dikation immer) nicht nur die positiven Effek-
te, wie z. B. Lebensverldngerung und Ereig-
nisverzogerung, im Auge behalten darf, son-
dern auch die Lebensqualitit und die mit der
Behandlung verbundenen unerwiinschten Ne-
benwirkungen und Risiken (auf das aktuelle
Drama mit dem Prdparat Vioxx sei verwiesen).
Auf eine nur geringe Lebensverldngerung (bzw.
Ereignisverzogerung) wird man
moglicherweise verzichten, wenn als Preis er-

IMAGO HOMINIS

hebliche Nebenwirkungen und ein Verlust an
Lebensqualitét in Kauf genommen werden miis-
sen. Dazu kénnen die gewonnenen Jahre in
sog. qualitdtsangepasste Lebensjahre (QUALY)
umgerechnet werden, wo gleichsam eine Scha-
den-/Nutzen-Relation hergestellt wird."” Dabei
werden die mit der Behandlung verbundenen
Nebenwirkungen und Risiken in die Kalkulati-
on miteinbezogen, indem die Behandlungsjah-
re mit einem Toxizitdtsfaktor (TF) und ggf. ei-
nem Lebensqualittsindex korrigiert werden.

QUALY = Uberlebenszeit x LQI x TF (= 1 -T))

Der 6konomische Faktor: Die Kosteneffi-
zienz

Die Ressourcenknappheit zwingt die
immer aufwdndigere Medizin zu einer ge-
rechten Verteilung der nicht unbegrenzten
Mittel. Die mathematische Berechnung der
Lebensverldngerung nach der S.0.M.-Me-
thode ermoglicht auch die Berechnung des
finanziellen Aufwands einer Therapie, indem
die Kosten fiir ein Jahr (bzw. 1 Monat) Le-
bensverldangerung ermittelt werden.” Dabei
kann sowohl ein Kostenvergleich zwischen
mehreren Therapieansdtzen erstellt werden
(interner Kostenvergleich), als auch eine
Abschédtzung der absoluten Kosten und de-

Referenz
1,51+
4.000,—

3.000,-

N e e e L L e L R LR et e L LR L L I L e e S L L LS S LD
1.3
051 |1 1.000,-
" 60,~ 40~ | 173 | 90,- 0-

0.0 | e | — —

Dialyse Insulin  SM (70a, weibl.) Cholesterin ~ Cholesterin  ASS (prim.) Rauchverzicht

1/50 1775 (sek.) (prim.) 1733 Bewegung
Gewicht

Abbildung VI: Kostenvergleich (in EUR/gewonnenem Monat)
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ren VerhaltnismaRigkeit erfolgen (externer
Kostenvergleich). Als anerkannter Standard
fir einen externen Kostenvergleich gelten
als Toleranzgrenze die Monats- bzw. Jah-
reskosten fiir eine Dialysebehandlung (EUR
3.000 pro Monat = EUR 36.000 pro Jahr).

Dabei ist zu bedenken, dass der Gewinn
bei der Dialysebehandlung 1:1 umgesetzt
wird. D. h. 1 Monat Behandlung bringt auch
1 Monat Lebensverlangerung d. h. die Ef-
fektivitat ist 100%.

In Abbildung VI ist ein Kostenvergleich
verschiedener therapeutischer MaBnahmen
dargestellt.

Links sind die Kosten fiir einen gewonne-
nen Monat unter Dialyse mit EUR 3.000,-
als Referenz mit 1 eingetragen. Ein gewon-
nener Monat unter Insulinbehandlung bei
Typ-1-Diabetes kostet 1/50 davon, namlich
EUR 60,-, eine Schrittmachertherapie
EUR 40,-. Eine Statintherapie zur Choleste-
rinsenkung in der Sekundarprophylaxe (also
nach einem Herzinfarkt) immerhin
EUR 1.000,- pro gewonnenem Lebensmo-
nat, das ist 1/3 von einer Dialysebehand-
lung. Nimmt man aber Statine bereits zur
Primarprophylaxe bei hohem Cholesterin-
wert, was heute der Trend ist, so steigen die
Kosten schon weit iiber die Toleranzgrenze
von EUR 3.000,—/Monat. Die Effektivitat ei-
ner Primdrprophylaxe mit Aspirin ist zwar
auch nicht besser als die Cholesterinsenkung
mit Statinen, der gewonnene Monat kostet
allerdings nur EUR 90,-, also nur 1/33 einer
Dialyse bzw. 1/44 einer Statintherapie. Ein
verniinftiger Lebensstil, z. B. Rauchverzicht,
kostet freilich nichts, ja es kann sogar Geld
eingespart werden und ist, wie wir vorhin
gesehen haben, wesentlich effektiver.

S.0.M.-Stufenplan (Therapieabwagung
tiber EBM hinaus)

Aus den bisherigen Ausfiihrungen ergibt
sich ein schrittweiser Stufenplan zur Ent-
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Abbildung VII: 5.0.M.-Stufenplan

scheidungsfindung fiir eine sinnvolle Thera-
pie, der Uber die reine EBM (Evidence-based
Medicine) hinausgeht.

Man kann diesen Stufenplan auch in ei-
nem Algorithmus darstellen (siehe
Abbildung VII): In Stufe T muss zundchst un-
tersucht werden, ob eine angebotene Thera-
pie nach den Kriterien der Evidence Based
Medicine wirksam ist. Wenn nein, so kann
auf allgemeine MalRnahmen zur Verbesserung
der Lebensqualitat bzw. auf eine palliative
Therapie abgestellt werden. Wenn ja, dann
muss die Wirkung quantifiziert und in Stufe 2
durch Berticksichtigung von Toxizitdt und Ri-
siken die Relevanz beurteilt werden, um dann
in Stufe 3 eine Verhaltnismaligkeitsanalyse
insbesondere bzg|. der Kosten durchfiihren zu
konnen. Dabei wird letztlich entschieden, ob
eine kurative bzw. lebensverlangernde oder
eine palliative Therapie zur Verbesserung der
Lebensqualitdt fiir den je konkreten Patienten
praktisch sinnvoll, d. h. hilfreich erscheint.

Dieser Stufenplan ist auch deshalb so
wichtig, weil er hilft, die triigerischen Klip-
pen einer lberzogenen kurativen Medizin,
wo Lebensverldngerung nur mehr Leidens-
verlangerung bewirkt, rechtzeitig zu erken-
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nen, um sich dann schwerpunktmafig der
Palliativmedizin bzw. der Verbesserung der
LQ zuzuwenden.

Im Folgenden einige Beispiele zur Kos-
ten-/Nutzen-Analyse:

1. Beispiel: TemopaL®-Studie (Temozolo-
mide)

Als Beispiel sei die adjuvante Behand-
lung von Patienten mit Glioblastom mit Te-
mMoDAL® herangezogen. Diese Studie wird
ausfiihrlich von W. ReLLA in dieser Ausgabe
beschrieben.'®

Die Fragestellung war: Kann der adjuvan-
te Einsatz von Temopal® zusatzlich zur Chi-
rurgie und Radiotherapie bei hochmalignem
Glioblastom hinsichtlich Lebensverldange-
rung und Verbesserung der Lebensqualitat
im Vergleich zur herkdmmlichen Chemothe-
rapie seinen Preis rechtfertigen? Dabei wird
heute als Hauptargument fiir die TemoDAL®-
Therapie das vergleichsweise glinstige Ne-
benwirkungsprofil angefiihrt; Ubelkeit und
Erbrechen sind milder als bei anderen Car-

TF LQI
Hl T™MZ 0778 1,1
C3J D-F 067 09
EZ Dialyse

179 196 154 118 137000 15000 6285 3.000
1(19.500)
Monate ULZ QUALY- Kostenvergleich (EUR)
(xLQxTF=) Gewinn intern extern
Faktor x1,3 x2,46
Uberzahlungsfaktor intern :  x1,9
Uberzahlungsfaktor extern : 2x

Effektivitat: 19,.8%

Abbildung VIlI: Qualy-Gewinn und Kostenvergleich ver-
schiedener adjuvanter Therapieansatze (Chemotherapie)
bei Glioblastom (ULZ = Uberlebenszeit in Monaten,
TMZ = Temodal-Therapie, D-F = Procarbacine/Fotemus-
tine, TF = Toxizitatsfaktor, LQI = Lebensqualitatsindex)
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bacinen, Haarausfall kommt nicht vor.

Verglichen wurde eine Studie von Stupp
und Mitarbeitern (2002) unter TMZ mit einer
Studie von Fazeny-DOrNER (2003)'? (Kombina-
tionstherapie von D + F = NATULAN® + Mus-
pHORAN®) mit folgenden Resultaten (Abb. VIII):

Die ersten Saulen zeigen die Uberlebens-
zeiten unkorrigiert in den beiden Gruppen
(Stufe ). Es besteht praktisch kein Unter-
schied. Die Uberlebenszeit in der D-F-Grup-
pe war sogar etwas ldnger als in der Temo-
pAL®-Gruppe. Vergleicht man allerdings den
Toxizitdtsfaktor und die Lebensqualitdtinde-
xe (Stufe Il), so finden sich unter TeMoDAL®
deutlich giinstigere Werte. Dies manifestiert
sich auch in den Ergebnissen der QUALY-
Berechnungen. Nach der Korrektur ergeben
sich 15,4 Qualitatsadjustierte Jahre (QUALYs)
unter Temopal® und nur 11,8 unter D-F, das
gibt einen Vorteil fiir Temopal® um 3.5 QUA-
LY-Monate bzw. einem Gewinnfaktor von 1,3.
Vergleicht man nun aber in Stufe Il die Kos-
ten, so stehen sich EUR 37.000 und EUR
15.000 gegentiber, das ist ein Faktor von 2,6.
Der Gewinnfaktor von 1,3 (3,5 QUALY-Mo-
nate) wiirde Mehrkosten von EUR 4.500,—
rechtfertigen (also insgesamt EUR 19.500,—
), nicht aber EUR 37.000,-.

Auch im externen Kostenvergleich schnei-
det Temopat® insofern schlecht ab, als sich
die Kosten flr einen zusétzlich gewonne-
nen QUALY-Monat auf EUR 6.000,- belau-
fen und damit doppelt so teuer ist wie eine
Dialysebehandlung.

Wie problematisch aber die Chemothe-
rapie an sich bei Glioblastom ist, zeigt die
ndchste Abbildung IX, bei der die Effektivi-
tat der Chemotherapie verglichen zu einer
alleinigen Radiotherapie (also Verzicht auf
Chemotherapie) untersucht wurde.

Auf der linken Seite sind die Uberlebens-
zeiten nach den Kriterien der EBM unkorri-
giert aufgetragen (Stufe 1). Die durchschnitt-
liche Lebenserwartung bei einem Patienten
mit Glioblastom nach dem chirurgischen Ein-
griff betragt etwa 8 Monate. Durch die Radi-
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Abbildung IX: Qualy-Gewinn und Kostenvergleich ver-
schiedener Therapieansatze bei Glioblastom

otherapie kann diese Lebenserwartung ver-
doppelt werden und durch die Chemothera-
pie gewinnt man noch ca. 10%, also in unse-
rem Fall noch ca. 2 Monate dazu. Stellt man
die Kosten fiir einen zusitzlichen Uberlebens-
monat der beiden Therapiealternativen ins
Verhiltnis zu den Kosten einer Dialysebe-
handlung, ohne zundchst den Toxizitatsfak-
tor zu beriicksichtigen,? so ergibt sich, dass
ein gewonnener Monat unter TEMODAL®
EUR 18.500,— kostet und damit 6x so teuer
ist wie eine Dialysetherapie. Aber auch das
D-F-Schema ist noch um das 2,5fache zu teuer.

Berechnet man aber in Stufe Il nach der
S.0.M. die Toxizitat mit ein, so ist der QUA-
LY-Verlust so grol%, dass der Effekt geringer
ist, als wenn man auf die Chemotherapie
verzichten und die Radiotherapie alleine
durchfiihren wiirde. D. h. eine Chemothe-
rapie bei Glioblastom erscheint schon auf
Basis der Schaden-/Nutzen-Analyse als we-
nig sinnvoll, weil die Lebensverldngerung
nur Leidensverldngerung, aber nicht Lei-
denslinderung bewirkt.

Zusammenfassend ergibt also die S.O.M.-
Analyse:

Stufe I: Nach den Kriterien der EBM kann
beim Glioblastom durch eine adjuvante
Chemotherapie eine signifikante Lebensver-
langerung erreicht werden.

Stufe II: Im Vergleich zu einer herkdmm-
lichen Chemotherapie (D-F-Schema) kann
mit TeMoODAL® zwar keine zusétzliche Lebens-
verldngerung, aber eine vergleichsweise
bessere Lebensqualitdt und damit ein Ge-
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winn an Qualitdtsadjustierten Jahren (QUA-
LYs) erreicht werden.

Stufe Ill: Dieser Vorteil hdlt jedoch einer
VerhiltnismalRigkeitsprifung zu den damit
verbundenen Kosten nicht stand. Die Be-
handlung ist um das 2fache teurer als sie
sein diirfte, gemessen an der herkdmmli-
chen Chemotherapie und auch gemessen an
einer Dialysebehandlung.

Letztlich stellt sich abgesehen von den
tberhchten Kosten anhand der Qualy-Ana-
lyse die Frage, ob man in diesem Fall dem
Patienten durch die toxischen Effekte der
Chemotherapie nicht mehr schadet als niitzt
und es nicht besser wiare, auf die Chemo-
therapie ganz zu verzichten und sich pri-
mar der Palliativmedizin zuzuwenden (sie-
he oben), zumindest dann, wenn die Che-
motherapie nicht gut vertragen wird. Das
gilt sowohl fiir Temopal®, und erst recht fiir
das D-F-Schema. Eine verniinftige Vorgangs-
weise nach den Prinzipien der S.O.M. wére
z. B. ein individuelles Vorgehen:

1. Versuch einer herkémmlichen Che-
motherapie als first-line-Option.

2. Bei Unvertraglichkeit TemopaL® als
second-line-Option.

3. Wenn auch TemopAL® schlecht vertra-
gen wird, Verzicht auf eine krankheitsspe-
zifische Therapie und Ubergang zur reinen
Palliation.

2. Beispiel: Osteoporosetherapie

Ein weiteres Beispiel ist der Beginn einer
Osteoporosetherapie auf der Basis von Kno-
chendichtemessungen. Heute wird als Nor-
malwert die Knochendichte einer 30 Jahre
alten gesunden Frau zugrunde gelegt, ohne
dass der normale Knochenabbau im Alter
beriicksichtigt wird. Die Folge ist, dass sich
bei fast allen Frauen ab dem 50. Lebens-
jahr eine erniedrigte Knochendichte finden
ldsst, sodass auch prompt mit einer Behand-
lung begonnen wird, mit dem Argument,
dadurch konnten Knochenbriiche verhindert
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Abbildung X: Kumulative Rate von Wirbelkérperfrak-
turen unter Placebo und unter Alendrona#’’

werden. Aber auch hier gilt, dass Briiche ja
nicht verhindert, sondern nur hinausgescho-
ben werden kdnnen. Zur lllustration betrach-
te man die kumulative Frakturrate an Kno-
chenbriichen aus der Studie von CummiNGs
und Mitarbeitern mit Alendronat.?' Nach 3
Jahren betrug die Frakturrate in der Place-
bogruppe ca. 12%, in der Behandlungsgrup-
pe mit Bisphosphonat hingegen nur 9%, d. h.
aber nicht, dass die Differenz von 3% (re-
lative Risikoreduktion -30%) keine Fraktu-
ren bekommen. Denn dann miisste die un-
tere Kurve in Abbildung X in ein Plateau
auslaufen. Vielmehr hatten bereits 8 Mona-
te spdter in der Bisphosphonatgruppe
genauso viele Patienten eine Fraktur wie in
der Kontrollgruppe. Es kann also durch die
Osteoporosetherapie innerhalb von 3 Jahren
bei 10% aller Frauen nur eine relativ gerin-
ge Verschiebung des Frakturzeitpunktes um
einige wenige Monate (im Mittel 4,5 Mo-
nate) erreicht werden. Dieser Effekt ist wohl

IMAGO HoMmiNIs

Risken - Normalkollektiv

Risiko (%)
w
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Abbildung XI: Exponentieller Anstieg der Frakturraten im
Alter bei Frauen ohne Osteoporose®? (HIP = Schenkelhals-
fraktur, WK = Wirbelkérperfraktur, ANY = alle Frakturen)

ganz anders zu werten, als wenn von Frak-
turverhinderung gesprochen wird.

Dazu kommt noch die Tatsache, dass bei
einer 50jdhrigen Frau die Wahrscheinlich-
keit, einen Knochenbruch zu erleiden, mi-
nimal ist. Die Untersuchungen von CUMMINGS
wurde ndmlich bei im Durchschnitt 68 Jah-
re alten Frauen durchgefiihrt.

Aus Abbildung XI geht hervor, dass die
Frakturrate bis zum 65. Lebensjahr im Pro-
mille-Bereich liegt, erst ab dem 65. Lebens-
jahr steigt die Kurve stark an, bei den Hiift-
gelenksfrakturen erst ab dem 75. Lebens-
jahr, dann allerdings exponentiell.

Mit Hilfe unseres Computermodells konn-
ten wir jedenfalls errechnen, dass eine
50jahrige Frau miterniedrigter Knochendich-
te frihestens in 24,4 Jahren, also mit 74 Jah-

Risikoreduktion 40%

Alter | EE | EEtreat | Diff (a) | LZ (%) | LZ treat (%) | Diff LZ (%) | Effekt (%)
50 |24,4 26,8 24 63,96 49,55 14,41 8,96
60 | 16,2 18,4 2,2 64,54 49,87 14,67 11,96
65 |12,5 14,5 2,0 64,79 49,90 14,89 13,79
70 | 9,5 11,2 1,7 64,01 48,94 15,07 15,18
75 | 7,1 8,5 1,4 61,77 46,62 15,15 16,47
80 | 5,3 6,3 1,0 57,69 42,71 14,98 15,87

Tabelle II: Effekt einer Risikoreduktion von Knochenbriichen von -40% auf EE und LZ bei Therapiebeginn in
unterschiedlichen Altersstufen® (EE = erstes Ereignis, LZ = Lebenszeitrisiko, Effekt = Effektivitat)
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ren, mit einer Knochenfraktur rechnen muss.
Durch eine Therapie z. B. mit Bisphospho-
naten, wie es heute Ublich ist, kann dieses
Ereignis bestenfalls um 2,4 Jahre hinausge-
schoben werden. Das Lebenszeitrisiko, eine
Fraktur zu erleiden, wird um 14% reduziert.
Das eigentlich Benerkenswerte an den Er-
gebnissen ist aber, dass kein Unterschied
besteht in Bezug auf die Reduktion des Le-
benszeitrisikos, ob eine Therapie mit 50 Jah-
ren oder mit 65 Jahren begonnen wird. Auch
beziiglich der Frakturverschiebung ist der
Unterschied nur sehr gering (2,4 vs. 2,0 Jah-
re), was sich durch die Berticksichtigung des
Toxizitdtsindex (0,97) spielend ausgleicht.

Mit anderen Worten: Bei erniedrigter Kno-
chendichte (praklinische Osteoporose) ist
der Effekt einer Behandlung, die ab dem
65. Lebensjahr begonnen wird, gleich gut
wie ab dem 50. Lebensjahr. (Einsparung von
15 Behandlungsjahren mit Bisphosphonaten
z.B. = EUR 7.800,-)

Das sind hochgerechnet auf die grofse An-
zahl von Frauen, die wegen Osteoporose
behandelt werden, Einsparungen in Milli-
ardenhdhe, ohne dass dadurch die Patient-
innen einen Nachteil hitten, im Gegenteil:
Alle Medikamente haben auch Nebenwir-
kungen, die gerade auch in der Osteoporo-
setherapie nicht unerheblich sind. Wenn
man diese einer Frau Uber 15 Jahre hindurch
ersparen kann, ist dies alleine schon ein
erheblicher Gewinn.

3. Beispiel: Hormonersatztherapie (Lang-
zeitbehandlung)

Bekanntlich tobt derzeit eine heftige Kon-
troverse um die Hormonersatztherapie
(HRT), die in den letzten Jahren nicht nur
zur Besserung von Wechselbeschwerden,
sondern zunehmend wegen ihrer Wirkung
bei der koronaren Herzkrankheit, Osteopo-
rose oder Morbus Alzheimer empfohlen
wurde. Trotz einiger negativer Studien aus
letzter Zeit wird die HRT von namhaften
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Abbildung XII: Gewinn-/Verlust-Bilanz der Hormoner-
satztherapie® (B = Bruch, C = Colonkarzinom,

V = Venenthrombosen, S = Schlaganfélle,

M = Mammakarzinom, G = Gallensteine)

Gyndkologen weiter empfohlen und deren
negative Effekte bagatellisiert.

Wir haben mit Hilfe unserer Berechnungs-
methode diesen Schaden sozusagen quantifi-
ziert. Dabei wurden Schaden und Nutzen an-
hand des Lebenszeitrisikos und auch durch
Berechnung von Verlust und Gewinn krank-
heitsfreier Jahre gegeneinander aufgerechnet.
Daraus ergibt sich bei Langzeitbehandlung
(Abbildung XII): Durch die giinstige Wirkung
auf die Osteoporose kann 1 Jahr gewonnen
werden. Durch Hintanhaltung von Darmkrebs
0,3 Jahre. Dagegen steht allerdings ein Ver-
lust durch erhéhte Morbiditdt an Herzkrank-
heiten, Venenthrombosen, Schlaganfallen,
Brustkrebs und Gallenblasenleiden, die den Ge-
winn weit Ubersteigt. Es kommt in Summe zu
einem Verlust von 4,8 krankheitsfreien Jahren.
Netto-Bilanz (Dauerbehandlung ab 50a, vgl.
Tabelle 111):

- Lesenszemrisiko: Schaden +24 schwerwie-
gende Erkrankungen/100 Frauen

[Jede 4. Frau, die eine Langzeitbehand-

lung mit Hormonen durchfiihrt, muss mit

einer zusdtzlichen schwerwiegenden Er-
krankung rechnen]
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VerLusT (an krankheitsfreien Jahren): Scha-

den -5,5 Jahre

[Jede Frau, die eine Langzeitbehandlung

mit Hormonen durchfihrt, muss mit 5,5

zusdtzlichen Krankheitsjahren im Laufe

ihres Lebens rechnen]

Auch bei nur relativ kurzer Behandlungs-
dauer z. B. von 5 Jahren muss mit einer schwe-
ren Erkrankung in 3 von 100 Fallen gerechnet
werden. D. h. jede Frau, auch wenn sie nur
eine Hormonbehandlung bis zu 5 Jahre nach
der Menopause erhdlt, muss damit rechnen,
dass sie 1 — 1,5 gesunde Lebensjahre verliert:
Netto-Bilanz (5 Jahre Behandlung ab 50a):

5-JaHres-Risiko: Schaden +3,18 schwerwie-

gende Erkrankungen/100 Frauen

[3 von 100 Frauen, die 5 Jahre unmittel-

bar nach der Menopause mit Hormonen

behandelt werden, bekommen eine zu-
satzliche schwerwiegende Erkrankung]

- VereusT (an krankheitsfreien Jahren): Scha-
den -1,22 Jahre

[Jede Frau, die eine Hormonbehandlung

bis zu 5 Jahre bekommt, muss damit rech-

IMAGo HOMINIS

nen, dass sie 1,22 Jahre zusdtzlich ernst-

lich krank ist]

Generell kann also gesagt werden, dass
bei einer Hormonersatztherapie (kurzfristig
oder als Langzeittherapie) immer mit einem
erheblichen Schadensrisiko gerechnet wer-
den muss. Sie sollte daher, wo immer es geht,
vermieden werden (Entmedikalisierung). Bei
Wechselbeschwerden miissen diese schon
sehr ausgepragt sein (z. B. Arbeitsunfahigkeit),
wenn die schadliche Wirkung einer (auch nur
kurzfristigen) Hormontherapie zugunsten ei-
ner besseren Lebensqualitdt in Kauf genom-
men werden soll. Auch hier ergeben sich Res-
sourceneinsparungen in Milliardenhohe.

Schlussfolgerung: Nutzen der Sinnorien-
tierten Medizin (S.O.M.)

Der primdre Nutzen des vorgelegten Kon-
zepts einer Sinnorientierten Medizin
(5.0.M.) besteht darin, die vorhandenen
wissenschaftlichen Daten (EBM) fiir den

50a Lebenszeitrisiko . Krankheitsfreie J ahre'

Kontrolle % | treat % | Diff % | Kontrolle a | treat a Diff a
S 1826 | 2249 | +423 30,88 | 3036 | -0,51
Venenthrombosen 7,84 17,16 +9,32 31,53 29,87 -1,72
Schlaganfall 15,92 21,22 +5,30 30,96 30,26 -0,70
Mammakarzinom 9,84 17,89 +8,05 31,35 30,37 -0,98
Gallensteine 31,19 39,92 +8,73 27,14 25,33 -1,81
Briiche (ANY) 38,39 29,73 -8,66 28,40 29,40 | +1,00
Kolonkarzinom 5,97 4,16 -1,80 31,83 32,14 | +0,30
Summe +23,90 -4.42
Summe korr. TF = 0,965 (Verlust an gesunden Lebensjahren) -5,53

Tabelle Ill: Gewinn-/Verlust-Bilanz der Hormonersatztherapie (Primdrpravention, 50a, Lebenserwartung: 32,48a)
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praktisch titigen Arzt so transparent zu ge-
stalten, dass sinnlose Therapiemalnahmen
verhindert und die vorhandenen therapeu-
tischen und 6konomischen Moglichkeiten fiir
den Patienten optimal einsetzbar werden.
Wie gesagt:
Rationalisierung statt Rationierung
Effizienz statt Verschwendung
Sinnvolle Ressourcenverteilung
NutznieRer der vorgelegten Methode kdénn-
ten sein:
1. Der mindige Patient:

Durch die Transparenz der Daten kann
eine offene und gemeinsame Entscheidungs-
findung fiir eine sinnvolle und effektive Be-
handlungsstrategie genau definiert werden.
2. Der Arzt:

Fir den Arzt, der heute durch eine zum
Teil Giberbordende Datenflut verunsichert und
teilweise unter einen kollektiven Handlungs-
und Behandlungszwang gestellt wird, bringt
die S.O.M. eine Vereinfachung und Erleich-
terung seines drztlichen Tuns im Sinne einer
individuellen patientenorientierten Medizin.
3. Arzneimittelkommissionen in Kranken-

hdusern:

Auch fiir die nun gesetzlich verankerten
Arzneimittelkommissionen in Krankenan-
stalten kann die S.O.M.-Berechnungsmetho-
de eine wertvolle Entscheidungshilfe sein.
4. Die Zulassungsbehdrde:

Den Gremien, die fir die Zulassung von
Medikamenten verantwortlich sind, konnen
hilfreiche Entscheidungskriterien geliefert
werden.

5. Die Krankenkassen:

Auch den Krankenkassen kénnen Argu-
mente bzw. sinnvolle Kriterien fiir Bewilli-
gungen von Medikamenten, diagnostischen
MaRnahmen, Therapiekonzepten usw. zur
Verfligung gestellt werden.

6. Die Gesundheitspolitik:

Weiters soll auch eine begriindbare Rati-
onalitdt bei der Verteilung der verfiigbaren
Ressourcen erreicht werden, sodass die Ein-
sparung von unnoétigen Kosten letztlich zu
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einer besseren gesundheitlichen Betreuung
der Gesamtbevolkerung fihrt.
7. Die pharmazeutische Industrie:

Fir die pharmazeutische Forschung sind
die Kriterien der S.O.M. insofern von erheb-
licher Bedeutung, als sich Entscheidungen
fir neue Entwicklungen am Medikamenten-
sektor nicht nur am potentiellen Markt, son-
dern auch an deren Relevanz fiir den Pati-
enten orientieren sollten.

8. Die medizinische Wissenschaft:

Die Zielrichtung der klinischen Forschung
konnte insofern beeinflusst werden, als sie
sich mehr an den Bedirfnissen des Patienten
orientieren sollte. Insbesondere misste sie
sich starker mit der Problematik der Neben-
wirkung in einer Therapie und vorrangig mit
der Verbesserung der Lebensqualitdt durch
eine Behandlung auseinandersetzen, wéahrend
die Erreichung von marginalen Erfolgen zur
Lebensverldngerung zweitrangig ware.
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SCHWERPUNKT

Anwendung von S.0.M. bei unheilbaren primdren Gehirntumoren
Walter Retia

Zusammenfassung

Temozolomide (Temodal®, ScHerING) ist ein neuartiges alkylierendes Zytostatikum, das seit
5 Jahren fir die Behandlung bosartiger primarer Gehirntumore zugelassen ist. Die vorliegen-
de Studie Uberprift nach den Kriterien von S.O.M. (Sinnorientierte Medizin) die Wirksam-
keit, Risiken und Kosten von Temodal® im Vergleich zu etablierten alternativen Chemothera-
pien. Es zeigt sich an Hand detaillierter Berechnungen, dass trotz einer messbaren Verbesse-
rung der Lebensqualitdt und einer geringfiigigen Lebensverlangerung die adjuvante Verabrei-
chung von Temodal® als first line-Therapie bei bosartigen primaren Gehirntumoren aufgrund
eines sowohl internen wie auch externen Vergleiches nicht gerechtfertigt werden kann.

Schlisselworter: Glioblastom, Chemotherapie, Temodal®, S.0O.M.-Analyse, Kosten-
effizienz

Abstract

Temozolomide (Temodal®, ScHerING) is a new alkylating cytostatic agent, which has been
approved for the treatment of malignant primary tumors of the brain. The present study
investigates, following the criteria of S.O.M. (Sense Oriented Medicine), benefits, risks
and costs of Temodal® as compared to established alternative chemotherapies. It is shown
by detailed calculations using internal and external standards, that despite measurable
benefits on quality of life and a marginal prolongation of survival, Temodal® cannot be
recommended for use as a first line adjuvant treatment for primary malignant brain tumors.

Keywords: Glioblastoma, Chemotherapy, Temodal®, S.O.M. Analysis, Cost Efficiency
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Schwerpunkt - Sinnorientierte Medizin

Einleitung: GBM, eine tédliche Erkran-
kung. lhre bisherige Behandlung

Glioblastoma multiforme (GBM) ist die
hdufigste und bosartigste Form primarer
Gehirntumore. Sie tritt mit einer Inzidenz
von 1/10.000 pro Jahr auf und kann jeder-
mann in jedem Lebensalter befallen. Unbe-
handelt oder nur chirurgisch palliativ be-
handelt, liegt die Mediane Uberlebenszeit
(MedUZ) der Erkrankten unter 6 Monaten.
Dabei folgt die Absterbenskurve, wie fiir
wachstumsabhingige Prozesse typisch, dem
natiirlichen Logarithmus. Das heift, im gro-
Ren Kollektiv betrachtet sterben die meis-
ten Erkrankten innerhalb eines halben Jah-
res, wahrend einige wenige auch ldnger als
2 Jahre lberleben konnen.

Durch Anwendung von Radiotherapie
(Ganzhirnbestrahlung mit ¢°Co) konnte die
MedUZ auf das Doppelte verlingert werden.
Zur Minimierung von Kollateralschdden (Ge-
hirnédem, Radionekrose und Demenz in der
Folge) wird heute eine MR-gezielte lokale
oder eine postchirurgisch fokale Radiothe-
rapie (Brachytherapie mit '*')) angewandt.
Bei Einsatz letzterer MaRRnahme kann die
MedUZ bei GBM nochmals um 1/3 verlin-
gert werden." Die Lebensqualitit der so Be-
handelten ist in der Regel gut. Erst wenn der
Tumor, wie leider unausweichlich, neuerlich
fortschreitet, wird die typische Symptoma-
tik (Kopfschmerzen, epileptische Anfille,
neurologische Ausfille) und mit ihr auch der
psychische Leidensdruck wieder manifest.

IMAGO HoMmiNis

Innerhalb der letzten Jahrzehnte wurde
nach dem Beispiel vieler anderer Krebser-
krankungen (Mammakarzinom, Bronchus-
karzinom, Colonkarzinom etc.) auch beim
GBM eine postchirurgische, postradiothera-
peutische sog. adjuvante Chemotherapie
eingefihrt. Als Standardtherapeutika gelten
seit 1970 die alkylierenden Nitrosourea-Pra-
parate BCNU (Carmustin intravends) und
CCNU (Lomustin peroral). Seit 1985 wird
auch das besser liquorgdngige Fotemustin
angewandt. Weitere erprobte Mittel sind die
ebenfalls alkylierend wirkenden Carbazine
MTIC (Procarbazin) und DTIC (Dacarbazin),
sowie der Mitosehemmer Vincristin. Mit die-
sen Chemotherapeutika, allein oder in Kom-
bination in Form einer Polychemotherapie,
konnte die MedUZ bei hochmalignen pri-
maren Gehirntumoren um bescheidene 10%
gegeniber Chirurgie plus Radiotherapie ver-
langert werden.? Eine einschldgige Meta-
analyse iiber die Wirksamkeit dieser Sub-
stanzen bei iber 2000 neu diagnostizierten
Fillen bringt Tabelle I. Eine weitere, neue-
re Metaanalyse mit insgesamt 3000 Patien-
ten weist dem gegeniiber einen durch-
schnittlichen Uberlebensgewinn nach
12 Monaten von sogar nur 6% aus, der auf
Grund des groRen Kollektivs aber hochsig-
nifikant war.*> Wie Abbildung | aus der Ar-
beit der GMT-Gruppe zeigt, betrégt die Le-
bensverlangerung in der Regel nur wenige
Tage bis Wochen und nur ein geringer Pro-
zentsatz der Erkrankten profitiert von der
Behandlung liber einen ldngeren Zeitraum.

Therapie Uberleben
nach 6 Monaten | nach 12 Monaten | nach 18 Monaten | nach 24 Monaten

RT allein 77.9% 43,1% 21,6% 16,4%
(conf. limits) (74,1 - 81,7) (40,4 — 45.,8) (18,6 — 24,6) (13,3-19,5)
RT + Chemotherapie 82,6% 53,2% 32,5% 25,0%

(79,6 — 85,6) (50,7 - 55,5) (29,5 - 35,5) (21,9 -28,1)
Differenz 4,7% 10,1% 10,9% 8,6%
Relative Differenz 6,0% 23,4% 50,5% 52,4%

Tabelle I: Wirksamkeit adjuvanter Chemotherapien bei neudiagnostizierten malignen Gliomen. Metaanalyse.

(Fine et al., 1993)

266

Band 11 e Heft 4



IMAGO HoMiNIs
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Patients at risk
RT+demoterapy 1698 720 295 149 96 68
RT alone 1306 456 155 86 45 28

Abbildung I: Uberlebenskurven von Gliompatienten
nach KapLan-Meier fiir Radiotherapie plus Chemothera-
pie vs. Radiotherapie alleine (aus: GMT-Grurpe, 2002)

Die Nebenwirkungen dieser bisher gelib-
ten adjuvanten Chemotherapie sind erheb-
lich. Zu den noch gut kontrollierbaren Ne-
benwirkungen wie Ubelkeit, Erbrechen und
Haarausfall gesellen sich Blutbildschaden,
die zu schweren Infektionen und Blutungen
(mit notwendigen Hospitalisationen) bis hin
zum Tode fiihren kdnnen. Es ist daher wenig
verwunderlich, dass die adjuvante Chemo-
therapie bei GBM, in Anbetracht auch ihrer
geringen Wirksamkeit, immer umstritten war.

| Temodal®: eine innovative Chemothe-
rapie. Evidenz ihrer Wirksamkeit und
neue Fragen

Im letzten Jahrzehnt drangt ein neues Che-
motherapeutikum —Temozolomide (TMZ) auf
den Markt, welchem nachgesagt wird, es sei
in der adjuvanten Therapie von GBM besser
wirksam und in geringerem Male nebenwirk-
sam als die herkdommlichen Mittel. In der Tat
weist TMZ gegeniiber anderen vergleichba-
ren Mitteln eine Reihe von Vorteilen auf.*
TMZ (N-methyl-metozolomid) ist ein sdure-
stabiles und lipophiles Vorlaufermolekil von
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MTIC. Es ist daher oral administrierbar, prak-
tisch zu 100% bioverfligbar, und kann die
Blut-Hirn-Schranke gut passieren. Es zerfallt
unabhdngig von hepatischen Enzymen im ba-
sischen Milieu (des Tumors) in das aktive
Radikal und andere harmlose harnpflichtige
Substanzen. Das aktive Prinzip reichert sich
daher im Tumor an ohne in anderen Gewe-
ben zu kumulieren. Wie alle Alkylantien wirkt
TMZ durch die Methylierung der genetischen
Substanz, was zu einer Anhdufung von Mu-
tationen, zu Chromosomenbriichen und
schlieBlich zum Zelltod fiihrt. Dieser Prozess
durchschreitet eine Phase, in welcher die
Tumorzellen dazu angeregt werden, aus dem
Tumor lokal auszuschwdrmen. Infolgedessen
steigert TMZ voriibergehend leider auch die
lokale Ausbreitung des Tumors.

TMZ befindet sich derzeit in der Phase IlI-
Erprobung, das heift, man prift nach den
Kriterien der Evidence Based Medicine
(EBM) in entsprechend kontrollierten Studi-
en, ob die erwartete bessere Wirksamkeit
im Vergleich mit anderen Mitteln statistisch
nachweisbar ist. Die ,bessere Wirksamkeit”
wird dabei nicht nur fir den Endpunkt einer
Lebensverlangerung, sondern — zurecht —
auch fiir den Endpunkt einer verbesserten
Lebensqualitdt (LQ) gepriift. Unbeschadet
dessen wurde TMZ, nachdem in Phase |- und
ll-Erprobungen seine tolerable Toxizitdt und
ausreichende Wirksamkeit erwiesen war, im
Jahre 1999 von der Europdischen Union zur
Behandlung von Glioblastoma multiforme
zugelassen und seither unter dem Firmen-
namen Temodal® (ScHErRING) in Osterreichi-
schen Kliniken intensiv als neuer Therapie-
standard fir diese Indikation beworben.
Selbstverstandlich hat ein solch ,fortschritt-
licher neuer Standard” auch seinen Preis.

In dieser Situation, in welcher die Firma
ScHeriNG und von ihr unterstiitzte Institutio-
nen das Szenario eines unverzichtbaren The-
rapiefortschritts aufgebaut hatten, hat Image
die Frage untersucht, ob bzw. unter welchen
Voraussetzungen nach den Kriterien von
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S.0.M.5 die Anwendung von Temodal® zur
adjuvanten Behandlung von Patienten mit
GBM gerechtfertigt erscheint.

In einer Zeit angespannter Budgetmittel und
ausufernder Gesundheitsausgaben in fast al-
len Landern der Europdischen Union stellen
sich viele Regierungen die Frage, welche Auf-
gaben die Gesellschaft fiir die Gesundheit ih-
rer Biirger Ubernehmen und welche Ausga-
ben sie dafiir leisten will. Mit der bloRen Re-
gistrierung einer Arznei ist ja noch keinesfalls
die Frage beantwortet, ob gewisse statistisch
signifikante Vorteile fiir den Patienten tatsdch-
lich relevant sind und ob sie fiir den Einzel-
nen bzw. fiir die Gesellschaft die Kosten
rechtfertigen. Die mannigfachen Interessens-
konflikte im Gesundheitswesen — Zwdnge der
Kosteneffizienz auf Seite der Spitdler, Zwén-
ge des Verkaufserfolgs auf Seite der Pharma-
firmen, Zwdnge der beruflichen Karriere auf
Seite der Arzte — lassen die Interessen des
Patienten, welche den Mittelpunkt des Ge-
sundheitswesen bilden sollten, zunehmend in
den Hintergrund treten. Aus diesem Grunde
wurde in GroRbritannien eine Institution —
NICE (National Institute of Clinical Excel-
lence) — geschaffen, welche unabhingig von
der Arzneimittelregistrierung Empfehlungen
fur das NationaL HeautH Service abgibt, ob und
fir welche Indikation ein bestimmtes regist-
riertes Arzneimittel eingesetzt werden soll.
Die Tatigkeit dieser Institution entspricht da-
mit in etwa der Priifung auf Kassenzuldssig-
keit in unserem Land, ihre Empfehlung ist je-
doch - im Gegensatz zu Osterreich — auch
fur die offentlichen Spitéler bindend. Anders
als S.O.M. beriicksichtigt der NICE-Prozess
nur den 6konomischen Aspekt und ldsst Fra-
gen der Lebensqualitdt unbeachtet.

Il Ubergang von der Evidenz (EBM) zur
Relevanz

Fiir den Wirksamkeitsnachweis eines Arz-
neimittels geniigt der Nachweis positiver
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statistisch signifikanter Unterschiede zwi-
schen Behandlungsgruppe und Kontrollgrup-
pe. Es ist aber bekannt, dass beliebig klei-
ne derartige Unterschiede signifikant wer-
den konnen, wenn geniigend grofBe und
geniigend homogene Gruppen verglichen
werden. Entsprechend sind Studien von ih-
rer Grolle und Zusammensetzung her meist
so geplant, dass ein statistisch signifikantes
Ergebnis erwartet werden kann. Es kann
auch sein, dass eine statistische Signifikanz
nur fiir einen bestimmten Endpunkt hervor-
tritt, zum Beispiel fiir die Ldnge eines pro-
gressionsfreien Intervalls, nicht aber hin-
sichtlich einer Lebensverldngerung, welche
fir den Patienten gewiss von groRerem In-
teresse ware. SchlielSlich kann es auch sein,
dass ein signifikant positives Ergebnis, z. B.
eine Lebensverldngerung, durch negative
Begleiteffekte oder Nebenwirkungen erkauft
wird, welche in Summe den Wert des posi-
tiven Ergebnisses egalisieren oder gar ins
Gegenteil verkehren.

Eine sinnorientierte Medizin darf sich
nicht mit Surrogaterfolgen begniigen oder
bei blof statistischen Erwdgungen stehen
bleiben, sondern muss fragen, inwieweit
bestimmte Parameter und Zahlenwerte den
Wiinschen und Interessen des Patienten ent-
gegenkommen. Entsprechend wurde in der
vorliegenden Studie auf folgende Parame-
ter Bedacht genommen:

1. Es wurde als erster Endpunkt die
Uberlebenszeit herangezogen. Dies nicht
nur deshalb, weil sie fir den Patienten am
relevantesten ist, sondern auch deshalb, weil
sie unzweifelhaft feststeht. Die Beurteilung
des progressionsfreien Intervalls hingegen
ist vom Untersucher und von der Untersu-
chungsmethode abhdngig. Nicht-verblindete
multizentrische Studien sind hinsichtlich
dieses Endpunktes daher kaum verwertbar.

2. Es wurde als zweiter Endpunkt die
Lebensqualitdt beurteilt. Besonders Studien
aus neuerer Zeit schenken diesem Endpunkt
gesonderte Beachtung. Fiir Patienten mit
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Krebserkrankungen im Allgemeinen und Pa-
tienten mit Gehirntumoren im Besonderen
gibt es standardisierte, mithilfe eines Punk-
tesystems quantitativ auswertbare Fragebo-
gen betreffend die somatische, psychische
und kognitive Befindlichkeit, aus welchen
auf die Lebensqualitdt des Patienten
insgesamt geschlossen werden kann. Da die
Lebensqualitdt mit dem progressionsfreien
Intervall korreliert, wird auch dieser End-
punkt indirekt miterfasst.

3. Als dritter Endpunkt wurde die thera-
piebezogene Lebensqualitdt beurteilt, das
heilit, es wurden jene Parameter der Lebens-
qualitdt gesondert erfasst, welche nicht
durch die Erkrankung an sich, sondern
durch die Behandlung der Erkrankung auf-
grund von deren Nebenwirkungen beein-
trachtigt waren. Zu diesem Zweck wurde
ein von O bis 1 graduierter Toxizitdts-Index
(TI) berechnet, welcher sowohl die prozen-
tuelle Haufigkeit als auch die Schwere der
auftretenden Nebenwirkungen beriicksich-
tigt. Fir leichte Nebenwirkungen (Grad 1
oder 2, z. B. Erbrechen, Haarausfall) wur-
de die Prozentzahl mit dem Faktor 0,15, fir
schwere Nebenwirkungen (Grad 3 oder 4,
z. B. Infektionen, hochgradige Thrombope-
nien) mit dem Faktor 0,35 und fiir Todesfal-
le auf Grund von Nebenwirkungen (z. B.
Sepsis, massive Blutungen) mit dem Faktor 1
multipliziert und die Summe aller Produkte
von 1 abgezogen. Auf diese Weise ergeben
zum Beispiel 60% leichte Nebenwirkungen
und 20% schwere Nebenwirkungen in Sum-
me einen Tl von 1 - (0,09 + 0,07) = 0,84.

4. Um Therapieeffekte hinsichtlich ihrer
Auswirkung auf das Uberleben kollektiv
besser beurteilen zu konnen, wurde der
punktuelle Parameter der Medianen Uber-
lebenszeit — es handelt sich um den Zeit-
punkt, da die Hdlfte der Patienten verstor-
ben ist — durch den Parameter der Integrier-
ten Uberlebenszeit (IntUZ) erginzt. Zu die-
sem Zweck wurde der Flicheninhalt der
Uberlebenskurve zwischen der X-Koordinate
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(Zeitachse) und der Y-Koordinate (Uberle-
benswahrscheinlichkeit) berechnet und die
GrolRe dieser Flache als %Gesamtflache des
Diagramms dargestellt. Wenn z. B. der Be-
obachtungszeitraum 24 Monate betrégt,
dann besteht die Gesamtfliche aus 24 Ein-
heiten. Die integrierte Kurve erfiille 30% der
Gesamtfliche. Die IntUZ betrigt daher
24 x 0,3 = 7,2 Monate. Die Vorteile dieser
Berechnungsmethode bestehen darin, dass
sie den gesamten Uberlebenszeitraum be-
riicksichtigt und Therapieeffekte, welche
eine Abweichung von der Medianverteilung
hervorrufen, erfasst werden konnen.

Mithilfe des Lebensqualitdts-Index (LQI) und
des Toxizitdts-Index (TI) kann nun die Media-
ne oder Integrierte Uberlebenszeit einer Be-
handlungsgruppe so korrigiert werden, dass
daraus eine GroRe fiir die qualititsvolle Uber-
lebenszeit resultiert, welche die Interessen und
Wiinsche des Patienten mit einbezieht und
somit als relevante Uberlebenszeit zur Gel-
tung kommt. Die relevante Uberlebenszeit
wurde im Studienvergleich durch so genann-
te Qualy-Monate (Qualy = Quality Adjusted
Life Years) erfasst und folgendermalRen defi-
niert: Qualy (in fiktiven Monaten) = IntUZ x
LQI x TI. Aus dieser KenngroBe lassen sich
weitere Wirksamkeitsparameter errechnen.®
Dazu zdhlen (1) der Qualy-Gewinn bzw. Qua-
ly-Verlust: Er ist gleich der Differenz der Qualy
von Behandlungs- und Kontrollgruppe und gibt
an, wie viel qualitdtsvolle Lebenszeit durch
eine Therapie im Vergleich zu einer anderen
gewonnen bzw. verloren wird. Weiters (2) die
Effektivitat (in %): Sie ist gleich dem Qualy-
Gewinn x 100 bezogen auf die IntUZ und gibt
an, wie effektiv eine bestimmte Therapie ist.
Eine 100%ige Effektivitdt ist dann gegeben,
wenn 1 Monat Therapie mit 1 Monat Qualy-
Uberleben korreliert (das ist z. B. bei Dialy-
sepatienten der Fall). SchlieRlich (3) der Ge-
winnfaktor: Er ist gleich dem Quotienten aus
Qualy-Therapiegruppe und Qualy-Kontroll-
gruppe und gibt an, um wie viel die eine The-
rapie besser ist als die andere.
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Einen typischen Therapievergleich zwi-
schen einer mit Temodal® behandelten Pati-
entengruppe und einer Vergleichsgruppe, die
mit einem Carbazin (MTIC) behandelt wor-
den war, gibt Tabelle Il. Es handelt sich um
eine randomisierte Studie bei GBM-Patien-
ten nach dem ersten Rezidiv.” Sowohl Fall-
zahl, Alter und Allgemeinzustand (sog. KPS-
Score) als auch die Vorbehandlung der bei-
den Patientengruppen waren vergleichbar. In
beiden Gruppen waren fast alle Patienten im
Beobachtungszeitraum von 18 Monaten
bereits verstorben. Die IntUZ betrug in der
Temodal®-Gruppe 8,03 Monate und in der
Carbazin-Gruppe 7,16 Monate. Der Tl betrug
unter Temodal® 0,82 und unter Carbazin 0,74,
und der LQI betrug 1,16 gegeniiber 0,73. Aus
diesen Daten kdnnen die Qualy fir Temo-
dal® und Carbazin berechnet werden:
Temodal®: Qualy = 8,03 x0,82x 1,16 = 7,64
Carbazin: Qualy =7,16 x0,74 x 0,73 = 3,87
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Aus diesen Kennziffern errechnen sich fiir
die Behandlung mit Temodal® im Vergleich
zu Carbazin folgende Vorteile: Der Qualy-
Gewinn betrdgt 3,77 Monate, die Effektivitat
betrdgt 46,9% und der Gewinnfaktor belduft
sich auf 1,97. Das heif}t, Temodal® wirkt bei
rezidiviertem GBM dieser Studie zufolge um
knapp das zweifache besser als Carbazin.

Ein weiterer Therapievergleich konnte fiir
Patienten mit neu diagnostiziertem GBM
gezogen werden.® Obzwar es sich um Pati-
enten aus zwei verschiedenen Studien han-
delt (randomisierte prospektive Studien mit
Temodal® an neu diagnostizierten GBM-Fal-
len wurden bisher noch nicht publiziert) sind
die KenngréRen der Patienten in beiden
Gruppen insgesamt dhnlich, sodass ein Ver-
gleich der beiden Studienergebnisse zulas-
sig erscheint (Evidenzgrad Ilb). Im einen Fall
wurde Temodal®, im anderen Fall die iltere
Kombination eines Carbazins (DTIC) mit

Therapiearme TMZ 150mg/m2 x5/28d PCB 125mg/m2 x28/56d
steig. bis max. 200mg steig. Bis max. 220mg
Fallzahl 112 113
Alter 52 (21 -176) 51 (21 -74)
KPS-Score 80 (70 — 100) 80 (70 — 100)
Vorbehandlung Resektion: 87% 91%
Biopsie: 13% 9%
Adj.BCNU: 65% 68%
Intervall Dg.-Rez. 7 Mo (3,1 — 66) 8,4 Mo (2 -92)
Resultate: PFS(Mo) 3,0%* 2,0
PFES 6 21%** 8%
% lebend 6 mo 60% 42%
12 mo 23% 20%
18 mo 12% 11%
MedUZ 7,5 6,0
IntUZ (bis 18 Mo) 8,03 7,16
Toxizitdt Grad 1-2 59% 51%
Grad 3/4 18% (3% abgesetzt) 25% (10% abgesetzt)
Toxizitdtsindex 0,82 0,74
LQ Index 1,16 0,73

Tabelle IlI: Multizentrische randomisierte Phase Il Studie zur Wirksamkeit von TMZ vs. PCB bei GBM nach 1. Rezidiv

(Yunc/Ososa et al., 2000)
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Fotemustin angewandt (DF-Schema) (siehe
Tabelle 111). Der Beobachtungszeitraum be-
trug 36 Monate. Nach dieser Zeit waren in
der Temodal®-Gruppe noch 25%, in der Ver-
gleichsgruppe noch 20% der Patienten am
Leben. Die IntUZ betrug unter Temodal®
17,93 Monate, unter DF 19,62 Monate. Die
MedUZ war hingegen unter der Therapie mit
Temodal® ldanger (16 vs. 14,5 Monate). Das
deutet auf eine héhere Ansprechrate aber
eine kiirzere Wirksamkeit der alternativen
Therapieform. Der TI bzw. LQI betrugen in
der Temodal®-Gruppe 0,78 respektive 1,10,
in der DF-Gruppe 0,67 respektive 0,90. Aus
diesen Daten konnen auch hier die Qualy
fir Temodal® und die alternative Therapie-
form berechnet werden:

W. ReLta, S.O.M. bei unheilbaren primdren Gehirntumoren

Temodal®:

Qualy=17,93x 0,78 x 1,10 = 15,38
DF-Schema:

Qualy=19,62 x 0,67 x 0,90 =11,83

Aus diesen Kennziffern errechnen sich fir
die Behandlung mit Temodal® im Vergleich
zum alternativen Therapieschema folgende
Vorteile: Der Qualy-Gewinn betragt
3,55 Monate, die Effektivitat betragt 19,8%
und der Gewinnfaktor belauft sich auf 1,30.
Das heifst, Temodal® wirkt um das 1,3-fache
besser als diese alternative Therapieform.

Auf diese Weise also konnte die Relevanz
der Therapie mit Temodal® im Vergleich zu
dlteren Therapieformen fiir rezidivierte und
neu diagnostizierte GBM Patienten quanti-
fiziert werden. Es zeigte sich, dass Patien-

STUPP et al. (2002) FAZENY-DORNER et al. (2003)
Fallzahl 58 (ITT 64) 55
Alter 52 (1/3 < 50) 44 (2/3 < 50)
KPS-Score 90 (80 — 100) 90 (60 - 100)
Vorbehandlung Chir (42k,34ik,23b) Chir (43k,36ik,21b)
XRT 60 Gy/6 Wochen XRT 60 Gy/6 Wochen
Intervall 25 (14 —45) Tage 20 - 30 Tage
Dg.-XRT/Chth.
Chemotherapie (Start TMZ 75mg/m2 x 42d DTIC 200mg/m2 i.v.
zugleich mit XRT) 4 Wochen Pause FOT 100mg/m2 i.v.
TMZ 200mg/m?2 x 5d Wiederholung nach 3 Wochen
alle 28d (max.6x) (max.8x)
MedUZ (Monate) 16(11-21) 14,5(7-28)
%Uberleben 12 M 58% 58%
18 M 36% 49%
24 M 31% 44%
IntUZ (bis 36 Mo) 17,93 19,62
Toxizitét 4x abgesetzt 5x abgesetzt
(2x Infektion, 2x Thp) (4x Thp, 1x Erythrod.)
80% Lyp Grad 3/4 1x Septicimie
14% Thp Grad 3/4
Nebenwirkungen 30% Antiemetica 100% Antiemetica
16% Fatigue 33% Alopecie
Toxizitdts-Index 0,78 0,67
LQ-Index 1,10 0,90

Tabelle IlI: Vergleich zweier unkontrollierter Phase Il Studien bei neu diagnostiziertem GBM (Stupe et al., 2002;

Fazeny-DOrner et al., 2003)
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ten, welche mit Temodal® behandelt wur-
den, im Vergleich zu élteren Therapieformen
hinsichtlich ihrer Lebenserwartung zwar
kaum profitieren, jedoch eine bessere Le-
bensqualitdt aufweisen und mit weniger to-
xischen Nebenwirkungen belastet sind.
Ungeklart bleibt allerdings die Frage, ob
eine adjuvante Chemotherapie mit Temodal®
oder den klassischen Substanzen aus heuti-
ger Sicht iiberhaupt sinnvoll ist. Fiir Temo-
dal® gibt es fiir GBM keine Vergleichsstudi-
en zu einer Behandlung nach den Richtlini-
en von ,best supportive care”. Solche Stu-
dien existieren nur fiir die dlteren Substan-
zen (vgl. Tabelle I). Diese 20 — 30 Jahre zu-
rickliegenden Studien haben einen
10%igen Effekt der adjuvanten Chemothe-
rapie nachgewiesen, der unter Berlicksich-
tigung jungerer Studien (Abbildung ) nur
mehr 6% betrug. Ob sich in Anbetracht der
heutigen Moglichkeiten einer besten Palli-
ativtherapie dieser Effekt Giberhaupt noch
zeigen wiirde, darf zu Recht bezweifelt
werden. Indirekte Hinweise kénnen aus Stu-
dien abgeleitet werden, welche Temodal®
zur Behandlung von metastatischen Gehirn-
tumoren einsetzen.? Eine rezente derartige
Phase lI-Studie weist fiir Temodal® plus Ra-
diotherapie eine MedUZ von 8,6 Monaten
aus, gegeniiber 7,0 Monaten fiir Radiothe-
rapie allein. Dieser Unterschied war nicht
signifikant (p = 0,45). Ubelkeit, Erbrechen
und Thrombozytopenien hingegen waren in
der Temodal®-Gruppe signifikant haufiger.

Il Ubergang von der Relevanz zur Effizi-
enz

Die Sinnorientierte Medizin spricht von
der VerhdltnismaRigkeit als jenem ,Kriteri-
um, das die Gesamtheit der fur eine Thera-
pieentscheidung relevanten Faktoren einbe-
zieht und die Briicke schlagt zwischen der
allgemein normativen und der konkret dem
Einzelfall angemessenen Ebene”." Es gibt
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eine menschlich-private und eine gesell-
schaftlich-6ffentliche Dimension der Verhalt-
nismaBigkeit. Wahrend in der privaten
Sphare personliche Umstdnde und Voraus-
setzungen (Alter, Bewusstseinslage, Zu-
kunftspldne etc.) eine Rolle spielen, wer-
den in der 6ffentlichen Sphare 6konomische
Faktoren (welche durch die Institution der
Krankenversicherung aus der privaten Spha-
re weitgehend ausgelagert sind) dominant.
Dabei kommen nicht nur Fragen der Ge-
rechtigkeit, sondern auch solche der Klug-
heit zum Zuge. Denn der Lebenswert eines
Menschen ist gegen 6konomische Werte
prinzipiell nicht abwagbar, weil beide Wert-
bereiche inkommensurabel sind. Allein die
Klugheit vermag inkommensurable GroRen
zueinander ins Mal zu setzen.

Richtlinie fir die Klugheitsentscheidung
ist die Analogie. Dabei gilt es, die Kosten
und die Wirksamkeit der einen Behandlung
mit den Kosten und der Wirksamkeit einer
anderen Behandlung zu vergleichen.
Zundchst konnen durch Angabe des Kosten-
faktors die Aufwendungen fiir die eine Be-
handlung in Relation zu den Aufwendungen
fur eine andere Behandlung gestellt werden.
Der Kostenfaktor ist daher ihrem Quotien-
ten gleich. Er gibt an, um wie viel die eine
(neue) Therapie teurer ist als die andere (alte).

Wenn man neben den Kosten auch die
Wirksamkeit verschiedener Behandlungen
vergleicht, so ergibt sich daraus ein Mal}
fir die KostenverhaltnismaRigkeit oder die
Kosteneffizienz. Die Kosteneffizienz kann
einerseits intern, andererseits extern be-
stimmt werden. Die interne Kosteneffekti-
vitit vergleicht die Kosten im Verhaltnis zum
Gewinn. Die VerhdltnismaRigkeit ist dann
gegeben, wenn Kostenfaktor und Gewinn-
faktor gleich hoch sind. Daher gilt:
Sollkosten =

Monatskosten Kontrolle x Gewinnfaktor
Istkosten = Monatskosten Therapie

Das Verhiltnis von Istkosten zu Sollkosten

ergibtden Internen Uberzahlungsfaktor. Er gibt
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Kosten eines Carbazin-Zyklus (56 Tage): 180 Kps Procarbazin (Natulan®) € 300,—
Nebenkosten € 300,-
Kosten fiir 4 Wochen € 300,—
Kosten eines Temodal®-Zyk1us (28 Tage): 5x 400 mg Temodal® € 1.940,-
Nebenkosten € 60,—
Kosten fiir 4 Wochen € 2.000,-
Kostenfaktor Temodal®/Carbazin = 2000/300 = 6.7
Internes Kostenverhiltnis:  Sollkosten = 300 x 1,97 = € 590,—
Istkosten = € 2.000,-
Uberzahlungsfaktor (Istkosten/Sollkosten) = 3,39
Externes Kostenverhiltnis:  Solleffektivitdt (Dialyse): 100%
Istkosten = (2000 x 8,03 - 300 x 7,16)/3,77= € 3.713,—
Uberzahlungsfaktor (Istkosten/Sollkosten) = 1,23

Berechnung I: Vergleich Temodal® — Carbazin bei rezidiviertem GBM (Daten aus Tabelle 1)

an, in welchem Verhiltnis die Kosten der neu-
en Therapie zu den Kosten der alten stehen.

Die externe Kosteneffektivitat vergleicht
die Kosten der zu priifenden Therapie mit
einer zu 100% effektiven Standardtherapie.
Als anerkannter Standard gilt die Dialyse-
therapie, deren Kosten mit EUR 3.000,— pro
gewonnenem Monat angenommen sind.
Auch hier wird wieder eine Ist- und eine
SollkostengroRe errechnet. Die Sollkosten
sind gleich den Kosten fiir einen gewonne-
nen Monat des gewdhlten Standards. Die
Istkosten sind gleich den tatsdchlichen Kos-
ten flr einen gewonnenen Monat durch die
neue Therapie. Daraus ergibt sich als Quo-
tient (Istkosten bezogen auf Sollkosten) der
Externe Uberzahlungsfaktor. Er gibt an, in
welchem Verhiltnis die Kosten der neuen
Therapie zu den Kosten eines etablierten
Standards stehen.

Um einen Therapievergleich hinsichtlich
ihrer Kosteneffizienz ziehen zu kdnnen, ist
es notwendig, die Therapiekosten pro Thera-
piezyklus fir jede der Therapieformen auf
Grund von Erfahrungswerten abzuschdtzen.
Zu den Therapiekosten bei GBM zdhlen
einerseits palliative (nicht tumorspezifische)
MaBnahmen inklusive MaBnahmen der Kri-
senintervention. Sie umfassen pflegerische
Malinahmen, gelegentliche Laborkontrollen,
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gelegentliche bildgebende Untersuchungen
und symptomatische Behandlungen (z. B.
Cortison, Anticonvulsiva, Schmerzmittel).
Kosten flr solche MaRnahmen gelten als ba-
sal und werden nicht eigens beriicksichtigt.
Andererseits ergeben sich Kosten fiir die zu-
satzliche zytostatische Therapie. Dazu zdh-
len: Arzneimittel, deren Zubereitung und Ver-
abreichung, regelmaRige (z. B. monatliche)
ausfiihrliche Laborkontrollen, Behandlung
toxischer Nebenwirkungen (Antiemetica,
Héamoderivate, Antibiotica) und regelmaRi-
ge bildgebende Uberwachung. Diese Kosten
werden fiir den Vergleich beriicksichtigt und
getrennt fiir das Arzneimittel und die brigen
Malinahmen (unter ,Nebenkosten”) gelistet.

Im Folgenden werden die Kosten pro
4 Wochen fir die einzelnen oben angefihr-
ten Therapieformen behandelt und daraus
aufgrund der gegebenen Richtlinien ihre Kos-
teneffizienz errechnet (siehe Berechnung I).

Wie sich zeigt, ist nicht nur im internen,
sondern auch im externen Vergleich die The-
rapie mit Temodal® zu teuer, und zwar in-
tern um das 3,4-fache und extern um das
1,2-fache. Die KostenverhaltnismaRigkeit ist
daher nicht gegeben. Ob auch eine Behand-
lung mit Carbazin unverhaltnismaBig ware,
lieBe sich nur im Vergleich mit einer Pallia-
tivbehandlung berechnen.
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Neu diagnostizierte Fille haben nach
chirurgischer Intervention plus Radiothera-
pie eine langere Lebenserwartung und spre-
chen auf adjuvante Therapie generell bes-
ser an als Rezidivfille. Aber auch hier zeigt
sich sowohl im internen als auch im exter-
nen Vergleich, dass die Therapie mit Temo-
dal® um das rund zweifache zu teuer ist (sie-
he Berechnung Il).

De facto sind beide Therapien gleich gut,
aber die D-F-Kombination ist um den Fak-
tor 2,65 billiger. Der Nettounterschied be-
tragt ® 1.080,— pro Monat. Die Kostenver-
haltnismaRigkeit ist daher nicht gegeben.

Zusammenfassungund Schlussfolgerungen

Bosartige primdre Hirntumore vom Typ
des GBM stellen eine aulRerordentliche He-
rausforderung fiir Patienten, medizinische
Helfer und Angehorige dar. Die medizini-
schen Mdglichkeiten sind begrenzt, die Pro-
gnose letztlich infaust. Es ist daher verstand-
lich, dass jeder Hoffnungsschimmer, den
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eine neue Behandlungsmoglichkeit zu bie-
ten verspricht, von Helfern und Hilfsbedirf-
tigen gleichermafen aufgegriffen wird.

Das seit 5 Jahren auf dem Markt befind-
liche und von der Arzneimittelkommission
zur Behandlung bésartiger Hirntumore zu-
gelassene Zytostatikum Temodal® (ScHERING)
stellt zweifellos eine Neuerung im Spektrum
der etablierten Chemotherapien dar. Es er-
reicht einen hoheren Spiegel am Ort seiner
Wirkung, ist leicht administrierbar, gut ver-
traglich und mit weniger Nebenwirkungen
behaftet als vergleichbare Mittel. Zu Recht
wurde es daher innerhalb der letzten 10 Jah-
re intensiv beforscht und auch beworben.
Es ist auch nicht verwunderlich, dass ein
solches Medikament, fiir dessen Entwick-
lung und klinische Erprobung eine Arznei-
mittelfirma auBerordentlich hohe Summen
aufbringen muss, auch seinen Preis hat. Fir
den Endverbraucher kommt es jedoch ein-
zig und allein darauf an, was das neue Mit-
tel im Vergleich zu anderen konservativen
Méglichkeiten und in Relation zu deren Kos-
ten zu leisten vermag.

Kosten eines DF-Zyklus: DTIC 200mg/m? i.v

FOT 100mg/m?i.v

Kosten der Temodal®-Behandlung:

2. Weitere Zyklen (wie unter [1]):

ten pro 4 Wochen von € 2.120,-.
Kostenfaktor Temodal®/DF = 2120/800 = 2.65

Nebenkosten (inkl. Infusion)
Kosten pro Zyklus (3-wochig)
Kosten pro 4 Wochen

1. Zyklus (42 Tage, parallel zur Radiotherapie): Temodal® (42*75mg/m?) €

Da der erste plus weitere sechs Zyklen verabreicht werden, ergeben sich durchschnittliche Kos-

Internes Kostenverhiltnis: Sollkosten = 800 x 1,30 = € 1.040,—
Istkosten = € 2.120,—
Uberzahlungsfaktor (Ist/Sollkosten) = 2,04

Externes Kostenverhiltnis: Solleffektivitdt (Dialyse): 100%
Istkosten = (2120 x 17,93 — 800 x 19,62)/3,55 = € 6.286,—

Uberzahlungsfaktor (Ist/Sollkosten) = 2,09

€ 29,—

€ 490,

€ 73,

€ 600,—

€ 800,—

5.740,—

Nebenkosten (Infekte) € 300,-
Kosten prol0 Wochen € 6.040,—
Kosten pro 4 Wochen € 2.000,—

Berechnung II: Vergleich Temodal® — DF bei neu diagnostiziertem GBM (Daten aus Tabelle 111)
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In einem Stadium, in welchem die For-
schungen zu Temodal® noch im Fluss und Stu-
dien von unbezweifelbarer Evidenz noch aus-
standig sind, kann aufgrund der durchgefiihr-
ten Berechnungen uber den Einsatz von TMZ
bei hochgradig malignen Gliomen nach den
Richtlinien einer sinnorientierten Medizin die
folgende Stellungnahme abgegeben werden:

Richtet man sich nach den Qualitatskri-
terien von Good Clinical Practice (GCP) for
Trials on Medicinal Products in der Europa-
ischen Gemeinschaft, so konnte bisher we-
der hinsichtlich einer Lebensverlangerung
noch in Bezug auf die Lebensqualitdt ein
statistisch gesicherter Beweis erbracht wer-
den, dass Temodal® verglichen zur her-
kommlichen Chemotherapie einen Vorteil
aufweist. Ldsst man fehlende statistische
Signifikanzen aufer Acht, so ist in Bezug
auf die Toxizitdt bzw. Lebensqualitdt bei
Temodal im Vergleich mit herkdmmlichen
Chemotherapeutika ein gewisser Vorteil er-
kennbar. Dieser Vorteil kann mit Hilfe der
Berechnung von so genannten Quality Ad-
justed Life Years (Qualy) allerdings nur auf
wenige Wochen beziffert werden. Er ist in
erster Linie durch einen geringeren Ver-
brauch von Antiemetika und vielleicht sel-
tenere Krankenhausaufnahmen fassbar.

Eine Kosten-/Nutzen-Analyse zeigt, dass
die Kosten einer Temodal®-Therapie ein Viel-
faches der herkdmmlichen Behandlung aus-
machen und in keinem Verhaltnis zu den
geringen Vorteilen stehen.

Daraus lassen sich folgende Schlussfolge-
rungen ziehen:

- Die herkdbmmliche Standardtherapie, so-
wohl adjuvant aber auch im fortgeschritte-
nen Stadium eines Glioblastoms, ist praktisch
gleich wirksam wie eine Temodal®-Therapie.
- Die geringere Toxizitdt von Temodal®
rechtfertigt die bis zu 3fach hoheren Kosten
kaum. Dabei (ibersteigen die Kosten auch
objektiv deutlich diejenigen z. B. fiir eine
Dialysebehandlung, ohne dassdamitauch nur
anndhernd deren Effektivitdt erreicht wird.

Band 11 ¢ Heft 4

W. Reea, S.O.M. bei unheilbaren primadren Gehirntumoren

- Es kann davon ausgegangen werden, dass
die etwas groRere Toxizitdt der herkdmmli-
chen Therapie mit den heutigen Mdglich-
keiten einer qualifizierten palliativen und
supportiven Begleitbehandlung weitgehend
ausgeglichen werden kann.

- Diese Aussagen gelten gleichermalen fiir
die first-line-Behandlung an neu diagnosti-
zierten Fallen als auch fiir eine Salvage-
Therapie nach Rezidiv.

- Ganz allgemein soll noch darauf hinge-
wiesen werden, dass jede Chemotherapie
bei Glioblastomen nur einen sehr geringen
Effektivitdtsgrad hat, sodass die Sinnhaftig-
keit einer solchen Behandlung zu hinterfra-
gen und Alternativkonzepte (z. B. eine mo-
difizierte Radiotherapie (siehe Einleitung))
in Kombination mit einer qualifizierten Pal-
liativtherapie zu lberlegen waren."

- Der Vollstandigkeit halber sei noch er-
wahnt, dass samtliche angefiihrten Thera-
pieformen ambulant oder stationdr durch-
gefiihrt werden kénnen. Auch in Bezug auf
eine ambulante Behandlung kann bei Temo-
dal® kein relevanter Vorteil im Hinblick auf
die Lebensqualitdt festgestellt werden.

- Die Therapiestrategie sollte bei jedem Pa-
tienten individuell erfolgen. Eine mdgliche
Vorgangsweise ware, die Temodal®-Thera-
pie nicht als first-line-Therapie bei jedem
Patienten zu verabreichen, wohl aber als se-
cond-line-Therapie bei Unvertraglichkeit der
herkdmmlichen Chemotherapie. Dadurch
kénnten erheblich Kosten eingespart wer-
den, ohne dass der Patient dadurch substan-
tielle Nachteile in Kauf nehmen miisste.
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Mathematische Methoden fiir die Interpretation von Risiken
Klaus FeLSENSTEIN

Zusammenfassung

Es wurden mathematische Verfahren entwickelt, mit denen Ergebnisse von klinischen
Studien in allgemein vergleichbare GroRen umgerechnet werden kénnen. Der Ausgangs-
punkt besteht aus unterschiedlichen Risiken bei behandelten und nicht behandelten Pati-
enten fiir ein klinisches ,Event”. Die Auswirkungen unterschiedlicher Risiken auf ver-
schiedene KenngroRen werden berechnet. Eine solche KenngroRe ist die erwartete Zeit bis
zu einem Event oder bis zum Tod. Eine wesentliche Verbesserung der Plausibilitdt der
Berechnungen wird durch die Verkniipfung mit der allgemeinen Sterbetafel erreicht. Das
allgemeine Risiko wird auf verschiedene spezielle Risiken im Gesamtkollektiv aufgeteilt
und an das Patientenalter angepasst. Dadurch ist es moglich, die Auswirkungen sich an-
dernder Risiken gezielt fiir spezielle Behandlungssituationen darzustellen.

Schliisselworter: relatives Risiko, erwartete Lebensdauer, Sterbetafel, Effizienz der The-
rapie, stochastischer Prozess

Abstract

We developed mathematical procedures for the calculation of several variables based on
the results of a clinical trial. Usually the effects of a therapy are proved by relative reduction
of risk. The risk of death or a well defined event for a group of patients receiving therapy is
compared to the risk for a group of patients receiving placebo. We calculate the expected
lifetime or the time until an event occurs. The estimation of that time is tied to official life
tables to be close to reality. The combination of risks concerning the disease and independent
risks leads to more precise and realistic results. Frequently it is necessary to split the risk into
several parts representing different causes and adjust the risk to the age of the patients. Then
we are able to assess the benefit of the therapy more precisely in each individual situation.

Keywords: Expected Lifetime, Hazard Rates, Life Tables, Efficiency of Therapy, Stochastic
Process
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1 Einleitung und Problemstellung

Das Ergebnis von klinischen Studien be-
steht zumeist aus einer Darstellung der
Wirksamkeit (oder Ineffizienz) einer Thera-
pie in Form von Risikoreduktionen. In ei-
nem Vergleich wird eine Gruppe behandel-
ter Patienten einer Kontrollgruppe gegenii-
bergestellt. Die absolute Anzahl oder der
relative Anteil der wirkungsvoll behandel-
ten Patienten dient als Evidenz fiir die ge-
nerelle Wirksamkeit der Therapie. Die Un-
terschiede in den beiden Gruppen werden
dann mit standardisierten statistischen Ver-
fahren analysiert. Mit solchen Verfahren (wie
etwa t-Test, exakter Test, Varianzanalyse,
etc.) lassen sich signifikante Unterschiede
nachweisen. Die Voraussetzungen fiir eine
prinzipielle Aussagekraft der statistischen
Verfahren, wie vergleichbare Gruppengro-
Re und Zusammensetzung der Gruppen,
vergleichbare Altersstruktur und Allgemein-
zustand der Patienten und vor allem hinrei-
chende Anzahl an Patienten und Dauer der
Studie, ist bei den meisten Untersuchungen
gegeben und wird auch tberpriift.

Auch wenn also die Vorbedingungen fiir
die Relevanz einer statistischen Aussage
erfiillt sind, bleibt das Problem der Interpre-
tation dieser Aussage. Selbst wenn in der
Studie die Patienten randomisiert den bei-
den Gruppen zugewiesen wurden, konnen
nicht alle unerwiinschten Einflussfaktoren
ausgeschaltet werden. Die statistische Aus-
sage bleibt auf eine Versuchsanordnung be-
schrankt, von der gehofft wird, dass sie
moglichst allgemein vorliegt. Es besteht die
Notwendigkeit, die aus der Studie gewon-
nene Erkenntnis in verschiedener Art zu in-
terpretieren. Die prinzipielle Frage lautet:
+Welche allgemeinen Auswirkungen hat der
Unterschied in den beiden Gruppen?”. Mit
mathematischen Modellen lassen sich fiir
verschiedene Kenngrélen die Unterschie-
de berechnen. So lasst sich beispielsweise
die Frage ,Welcher Unterschied ergibt sich
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fir die Lebenserwartung in der Gruppe be-
handelter Patienten zur Kontrollgruppe aus
der Risikoreduktion?” mit statistischen Be-
rechnungen beantworten. Die Resultate der
Studie konnen dann auf ihre Auswirkungen
in der allgemeinen Anwendung besser dis-
kutiert werden. Zudem kdnnen Widerspri-
che verschiedener Studien leichter erkannt
werden, wenn die spezifischen Aussagen zu
einer Erkrankung auf unterschiedliche Aus-
wirkungen fiihren. Stark abweichende Be-
rechnungen der Lebenserwartungen geben
beispielsweise einen Hinweis darauf, dass
die verschiedenen Studien nicht direkt ver-
gleichbar sind oder in einer Studie ein me-
thodischer Fehler vorliegt. Prinzipiell las-
sen sich beliebige statistische KenngroRen
als Funktion der Studienergebnisse, etwa der
Risiken, darstellen. Es liegt an der ange-
wandten Sorgfalt bei der Auswahl des
zugrunde liegenden Modells, ob die Resul-
tate der Berechnungen der Realitdt entspre-
chen. Dies ldsst sich am ehesten dann be-
jahen, wenn sich aus dem Ergebnis der Stu-
die moglichst viele KenngroRen errechnen
lassen, die in der medizinischen Praxis Be-
statigung finden. Der Wert einer Studie
steigt enorm, wenn die Auswirkungen in viel-
faltiger Hinsicht darstellbar sind und
moglichst wenig Widerspruch zu anderen
Ergebnissen liefern.

2 Interpretation des Risikos

Wenn die Ergebnisse einer klinischen Stu-
die als relative Risiken fiir Erkrankung oder
Tod bzw. in Form von absoluten Zahlen oder
Prozenten fiir Patienten unter Behandlung
und Patienten in der Kontrollgruppe vorlie-
gen, ist zu beriicksichtigen, dass sich die
Risiken meist nur auf einen relativ kurzen
Zeitraum, in dem die Patienten beobachtet
wurden, beziehen. Wenn es auch verflihre-
risch ist, die Risiken linear auf einen belie-
bigen Zeitraum umzurechnen, so fiihrt dies
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zu irrefiihrenden Angaben. Risiken werden
als Faktoren verwendet und kénnen daher
nicht linear verkniipft werden (das ist nur
fir die jeweiligen Logarithmen moglich).

Angenommen das Risiko pro Jahr zu er-
kranken, betrdgt in der Kontrollgruppe 5%
und in der Behandlungsgruppe nur 4%; die
Behandlung reduziert also das Risiko um 1%.
Das Risiko fiir eine Erkrankung innerhalb von
20 Jahren ist aber in der Kontrollgruppe nicht
um 20% hoher als in der Behandlungsgrup-
pe. Der Unterschied zwischen beiden Grup-
pen betragt 6,8%, vorausgesetzt, das Risiko
verdandert sich Uber die Jahre nicht.

Aus den angegebenen Risiken bestimmt
man nun die Verteilung der Zeit T bis zum
Eintritt des Events. Das Event ist gemaf der
Untersuchung exakt zu definieren. Es kann
den Todeszeitpunkt bedeuten, den Eintritt
eines medizinischen Vorfalls, wie Infarkt
oder Knochenbruch etc., oder auch die erst-
malige Diagnose einer Erkrankung. Wenn
die Risiken fiir verschiedene Altersgruppen
von Patienten bekannt sind, ergibt sich die
Uberlebensfunktion als Produkt. Die Uber-
lebensfunktion gibt fiir jeden Zeitpunkt t die
Wabhrscheinlichkeit an, dass bis zu diesem
Zeitpunkt kein Event eingetreten ist, P[T > (.
Eine prazise Uberlebensfunktion erhilt man,
wenn das Risiko fir jedes Alter in der Stu-
die angegeben wurde. Das ist kaum der Fall.
In der Regel gibt es Angaben (iber eine Pe-
riode von 5 bis 10 Jahren um den Median
des Alters der Patienten. Wenn es keine zu-
satzlichen Informationen iber die Verdande-
rung des Risikos bei Patienten, deren Alter
nicht von der Studie abgedeckt wird, gibt,
kann nur ein Uber die Zeit konstantes Risi-
ko angenommen werden, was manchmal
nicht der Realitdt entspricht.

Bei langfristigen Studien wird das Resul-
tat haufig in Form einer Kaplan-Meier-Kur-
ve abgebildet, da die an der Untersuchung
teilnehmenden Patienten nur einen Teil der
Dauer der Studie beobachtet werden. Dann
ist es moglich, das Risiko fiir jedes Alter
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abzulesen bzw. fiir fehlende Risikowerte
eine brauchbare Interpolation durchzufiih-
ren. Jedenfalls konnen unterschiedliche Pa-
rameter aus der Verteilung der Zeit bis zum
Event berechnet werden. Die haufigste ver-
wendete Kenngrofe ist der Erwartungswert.
Als Hilfe flr die Interpretation des Risikos
eignen sich oft andere Verteilungsparame-
ter besser. Der Median (Wert, wobei die
Halfte der Patienten eine kiirzere und die
Halfte eine ldngere Zeit bis zum Event hat)
oder der Modus (Dauer bis zum Event, den
die grofite Untergruppe des Kollektivs hat)
bieten oft einen verstindlicheren Ansatz-
punkt fur die Erklarung der Auswirkungen
fir den einzelnen Patienten.

Der Durchschnitts- oder Erwartungswert
dient als markanter Wert fir das gesamte
Merkmal und beschreibt die Allgemeinsitu-
ation. Als aussagekrédftige Prognosezahl ist
der Erwartungswert im individuellen Einzel-
fall kaum aussagekréftig. ,Kein Individuum
fihlt sich durch einen Durchschnittswert (ins-
besonders bei der Lebenserwartung) charak-
terisiert.” Im Allgemeinen wird hier etwa der
Modus als individuelle Kennzahl besser ak-
zeptiert. Die Verteilung der Zeit bis zum
Event ist im Allgemeinen nicht symmetrisch,
was bewirkt, dass sich Erwartungswert, Me-
dian und Modus unterscheiden. Erst wenn die
Gruppe, zu der der Patient gehort, beziiglich
anderer Risiken, Alter, Geschlecht, Vorerkran-
kungen etc. genauer eingegrenzt ist, kommt
dem Durchschnittswert mehr individuelle
Aussagekraft zu (Siehe Abschnitt 5 und 6).

3 Vergleich mit Sterbetafeln

Bei Erkrankungen mit kleinerem Risiko
ergibt sich eine hohe Durchschnittsdauer
bis zum Event. Hat beispielsweise ein
50jdhriger Patient ein (gleich bleibendes)
Risiko pro Jahr von 1% fiir ein Event, dann
erhéit man eine 99jiahrige Durchschnitts-
dauer bis zum Eintritt der Erkrankung. Der
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Patient musste 149 Jahre werden, um die-
ses Event zu erleben. Bei dlteren Patienten
tibersteigt auch die Dauer bis zum Event
unter wesentlich hoherem Risiko noch die
allgemeine Lebenserwartung des Patienten.
Es ist daher notwendig, die Dauer bis zum
Event an die allgemeine Sterbewahrschein-
lichkeit zu kniipfen, um realistische Durch-
schnittszeiten zu erhalten.

Als Referenz fiir die Berechnung der Le-
benserwartung dient die allgemeine Sterbe-
tafel. Fir die osterreichische Sterbetafel’ kann
gezeigt werden, dass die allgemeine Lebens-
dauerverteilung einer stetigen Gumbel-Ver-
teilung entspricht. Bei der Berechnung der
Durchschnittszeiten wurde trotzdem auf die
Modellierung mit einer stetigen Lebensdau-
erverteilung? verzichtet. Jede auch noch so
sorgfdltig angepasste stetige Lebensdauerver-
teilung impliziert GesetzmaBigkeiten, die
sich auf die Berechnungen des Erwartungs-
wertes auswirken. Im Allgemeinen (ber-
schdtzen solche parametrischen Modelle die
erwartete Lebensdauer. Um ein moglichst
realistisches Modell zu erstellen, wurden fir
alle stochastischen GroRen (Lebensdauern,
ereignisfreie Zeiten, etc.) diskrete Wabhr-
scheinlichkeitsverteilungen mit Punkt-
wahrscheinlichkeiten verwendet. Die Ster-
berisiken verdnderten sich infolge einer stei-
genden Lebenserwartung innerhalb der letz-
ten 10 Jahre merklich. Es ist bei der Verwen-
dung einer Sterbetafel darauf zu achten, dass
die Tabelle fiir die Patienten der Studie giltig
ist. Auch die Zusammensetzung (Anteil von
Ménnern und Frauen) soll der entsprechend
gewichteten Summe der Sterberisiken fir
Ménner und Frauen entsprechen.

Die Lebensdauerverteilung aus der Ster-
betafel wird der Verteilung der Dauer bis
zum Event, die sich aus der Studie ergibt,
liberlagert. Dabei wird das Event E aus der
Studie durch ein Event, das entweder E oder
,Tod des Patienten” bedeutet, ersetzt. Die
Zeit bis zum Event T wird entsprechend
durch das Minimum von T und der Lebens-
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dauer L mit der aus der Sterbetafel berech-
neten Verteilung ersetzt.

Die Verteilung des Minimums von T und
der Lebensdauer L errechnet sich zunéchst
aus dem Produkt der Uberlebensfunktionen
beider GroBen. Das impliziert, dass die bei-
den Zeiten als unabhingig verstanden wer-
den. Fur seltene Krankheiten, die keinen we-
sentlichen Anteil am allgemeinen Sterberisi-
ko haben, ist diese Annahme sicher gerecht-
fertigt. Auch wenn die Krankheit nicht zum
Tode flihrt bzw. das Event keinen direkten Ein-
fluss auf die weitere Lebenserwartung besitzt,
ist die Annahme der Unabhéngigkeit bzw. ei-
ner vernachléssigbaren Korrelation vertretbar.
Auch wenn die untersuchte Patientengruppe
aus vorwiegend recht jungen Patienten mit
an sich geringem Sterberisiko besteht, sind
die Berechnungen des Minimums unter un-
abhéngigen Variablen zu rechtfertigen.

Trifft die Unabhdngigkeitshypothese nicht
zu, etwa bei Krankheiten, die einen erheb-
lichen Anteil am allgemeinen Sterberisiko
haben, sind weitere Unterteilungen und Spe-
zifikationen bei der Berechnung von Risiko
und Durchschnittszeit notwendig (siehe Ab-
schnitt 5 und 6).

Die Uberlagerung der Verteilung der Dau-
er bis zum Event mit einer Tabelle von Ein-
trittswahrscheinlichkeiten fiir das Kollektiv
ist nicht auf Sterbewahrscheinlichkeiten be-
schrénkt. Es kann in manchen Fillen sinn-
voll sein, das untersuchte Event mit allge-
meinen Unfallereignissen zu verknipfen.
Dann gibt die Unfallstatistik das allgemei-
ne Risiko und daher die Dauer bis zu einem
Unfallereignis an, und es wird die Dauer
bis zum Event wie bei der Lebensdauerver-
teilung mit dem Minimum der entsprechen-
den Zeiten berechnet. Die enge Anbindung
an gesicherte epidemiologische Daten (etwa
Sterbetafel oder allgemeine Unfallstatistik)
ermoglicht es, auch Resultate aus kleine-
ren Studien, die fiir sich genommen weni-
ger allgemeingliltige Aussagekraft haben, zu
universellen Aussagen zu fihren.
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4 Berechnung der Lebensdauer

Die langerfristigen Effekte der Behand-
lung sollen fiir die Patienten aus den eher
kurzfristigen Untersuchungen in der klini-
schen Studie mit stochastischen Modellen
prognostiziert werden. Die Auswirkungen
lassen sich durch verschiedene Kenngrolien
messen. Wichtige KenngrélRen sind etwa die
Lebenserwartung des Patienten, die krank-
heitsfreie Zeit (Dauer bis zum Krankheits-
vorfall oder Event-freie Zeit), der Median
oder Modus dieser stochastischen GroRen
oder die Wahrscheinlichkeit, an einer be-
stimmten Krankheit berhaupt jemals zu
erkranken. Durch diese Grolen werden die
relativen Risiken aus einer Studie in einen
fir Arzt und Patienten greifbaren und ver-
gleichbaren Ausdruck Ubersetzt.

Mit der Uberlebensfunktion, als Kombi-
nation der Funktion, die sich aus der Studie
ergibt, und der allgemeinen Sterbetafel er-
hidlt man die restliche durchschnittliche
Event-freie Zeit als Summe aller (beding-
ten) Uberlebenswahrscheinlichkeiten begin-
nend beim aktuellen Alter des Patienten. Die
bedingte Uberlebenswahrscheinlichkeit ent-
spricht dem Quotienten aus der allgemei-
nen Uberlebenswahrscheinlichkeit und der
Wahrscheinlichkeit, das aktuelle Alter
tiberhaupt zu erreichen.

Der Median der Event-freien Zeit med(T)
ist dann erreicht, wenn die bedingte Uber-
lebenswahrscheinlichkeit erstmals 50% un-
terschreitet. Der Modus mod(T) wird durch
die maximale Verdnderung der bedingten
Uberlebenswahrscheinlichkeit berechnet.
Das Jahr, in dem die Differenz zwischen
der Uberlebenswahrscheinlichkeit am Be-
ginn des Jahres und am Ende des Jahres am
groBten ist, entspricht dem Modus.

Der Erwartungswert (oder der Modus bzw.
Median) der Event-freien Zeit dient auch als
Kriterium, ob eine spezielle Therapie effizi-
ent ist oder nicht. Das Resultat einer Studie
zeige wieder die relative Reduktion der Ri-
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siken in der Behandlungsgruppe gegentiber
der Kontrollgruppe. Dadurch erhélt man ver-
schiedene Uberlebenswahrscheinlichkeiten
und damit auch verschiedene Verteilungen
der Event-freien Zeit fiir die beiden Grup-
pen. Es bezeichne etwa T_ die Event-freie
Zeit in der Kontrollgruppe und T, jene in der
Behandlungsgruppe. Beide stochastischen
GroRen werden wieder mit der allgemeinen
Sterbetafel verknipft. Die Differenz der bei-
den Erwartungswerte (Dauer in der Kontroll-
gruppe und der Behandlungsgruppe) ldsst sich
zundchst als Gewinn der Therapie ansehen.

Eine ehrlichere Bewertung der Qualitat
der Therapie erhdlt man, wenn man den
Unterschied in der Zeit bis zum Event nur
unter jenen Patienten misst, die tatsdchlich
ein Event erlebt haben. Ist die verbleibende
Lebenserwartung eines Patienten nicht groB,
dann wird die Therapie ihren etwaigen Nut-
zen durch eine Verliangerung der Event-frei-
en Zeit kaum beweisen kdnnen. Mathema-
tisch formuliert man das so, dass die Zeit in
der Kontrollgruppe T_sich als Minimum der
Zeit in der Behandlungsgruppe und einer
weiteren Zeit T, ergibt, T.= min(T, T ).
Diese zusatzliche Variable T, beschreibt ein
durch ‘Nichtbehandlung’ entstandenes Ri-
siko, was zu einer eventuell kiirzeren Event-
freien Zeit bei nichtbehandelten Patienten
fiihrt. Die Verteilung dieser Variablen T, be-
stimmt die in der Studie angegebene relati-
ve Reduktion der Risiken.

Im konkreten Fall eines Patienten hat die
Therapie nur dann einen Nutzen gebracht,
wenn L >T,> T, wobei L die Lebenszeit
des Patienten, verteilt nach der allgemeinen
Sterbetafel, bezeichnet. Die Wahrscheinlich-
keit fiir dieses Ereignis (Wirksamkeit = WI)
WI = {L > T,> T}, also wenn der Patient erst
nach dem Event verstirbt und durch die
Behandlung der Zeitpunkt des Events hin-
ausgeschoben wurde, gibt den Anteil an, wie
oft die Therapie wirklich nitzlich war.

Die durchschnittliche Verlangerung der
Zeit bis zum Event durch die Therapie wird
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demfolgend als bedingter Erwartungswert
berechnet. Die Bedingung istdas Ereignis WI,
die Wirksamkeit der Therapie. Diese Auftei-
lung der Patienten in solche, die von der The-
rapie profitieren und in solche, die den Nut-
zen nicht erleben, erleichtert insbesonders
dann die Interpretation des individuellen Ri-
sikos, wenn die Therapie tatsdchlich nur bei
einem Teil der Gesamtheit effektiv ist und
beim Rest keinerlei Wirkung zeigt.

Konkrete Berechnungen haben beispiels-
weise bei der UKPDS 33-Studie* hohe Uber-
einstimmungen der prognostizierten und der
in der Studie auch angegebenen Zeiten bis
zum Event ergeben.

Ist nach Beginn der Therapie zumindest
ansatzweise zu erkennen, dass die Thera-
pie wirkt, dann lasst sich auch eine genau-
ere Prognose fiir die zu erwartende Verlan-
gerung der Event-freien Zeit angeben.

5 Kombination verschiedener Risiken

Die obige Zerlegung des Kollektivs in
Gruppen mit stark unterschiedlichem Risi-
ko ist ein Weg, die individuelle Interpreta-
tion eines abstrakten Risikos fiir eine Erkran-
kung zu verbessern. Allgemein wird fiir je-
den Patienten eine groBe Zahl an individu-
ellen Risiken zu berticksichtigen sein. Bei
gleichzeitiger Behandlung mit mehreren
Therapien unterschiedlicher Wirksamkeit
missen die Risiken kombiniert werden.

Wieder ist fiir die Interpretation von Risi-
ken prinzipiell zu beachten, dass die Risi-
kofaktoren multiplikativ verkniipft werden
missen. Der arithmetische Mittelwert be-
sitzt keine Aussagekraft iiber das durch-
schnittliche Risiko. Angenommen das Risi-
ko fiir eine Erkrankung betragt in einer Zeit-
einheit 1% und das Risiko fiir eine andere
Erkrankung, die nicht im Zusammenhang
mit der ersten Erkrankung steht, betragt
10%: dann ist das Gesamtrisiko, also dass
mindestens eine der beiden Erkrankung auf-
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tritt, nicht 11%, sondern nur 10,9%. Bei
mehr als zwei Krankheiten, bzw. bei der Be-
riicksichtigung von etlichen Risikofaktoren,
wie es realistischer Weise notwendig ist, ver-
andert sich das Resultat der Berechnung des
Gesamtrisikos noch wesentlich deutlicher.

Auch fiir die Berechnung von Risikofak-
toren in verschiedenen Patientengruppen ist
der arithmetische Mittelwert der Risiken
nicht interpretierbar. Eine Patientengruppe
bestehe etwa aus 10 Personen, von denen 5
ein Risiko fiir eine Erkrankung von 80% und
die restlichen 5 Personen ein Risiko von 10%
haben. Das durchschnittliche Risiko in die-
ser Gruppe betragt dann nicht 45%, sondern
57,6%. Allgemein werden hier geometrische
Mittelwerte anstelle von arithmetischen
Mittelwerten fiir Faktoren berechnet. Oft
wird sich die Gesamtbevélkerung sehr he-
terogen aus verschiedenen Gruppen mit sehr
unterschiedlichem Risiko zusammensetzen.
Durch die Festlegung differenzierter Patien-
tengruppen mit unterschiedlichen Risiken
steigt die Qualitdt von Aussagen liber das
Kollektiv. Die Risikofaktoren d@ndern sich oft
gravierend mit dem Alter der Patienten. Die
kontinuierliche Untersuchung des Risikos
Uber alle Altersgruppen verstarkt die Aussa-
gekraft einer Untersuchung wesentlich.

Bei vielen Behandlungen ist es notwen-
dig, die Nebenwirkungen als eigene Risiko-
faktoren zu betrachten. Die verringerten Ri-
siken fiir die Primarerkrankung werden durch
ein infolge der Behandlung héheres Risiko
fur andere Events teilweise wieder aufgeho-
ben. Die Vorgangsweise fiir die Verkniipfung
des Erkrankungsrisikos und des Risikos fiir
Nebenwirkungen entspricht genau jener bei
der Verbindung der Verteilung der Event-frei-
en Zeit mit der Verteilung der Lebensdauer
aus der Sterbetafel. Jedem einzelnen Risiko-
faktor i entspricht eine zugehdrige Zeit T,
bis zum Event. Die fiir den Patienten maR-
gebliche Variable ist dann das Minimum al-
ler dieser Zeiten, also die Zeit bis zum ers-
ten aller dieser Events. Solange die einzel-
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nen Faktoren als voneinander unabhdngig zu
sehen sind, ist diese Verteilung des Minimums
einfach durch das Produkt der Uberlebens-
funktionen zu berechnen. Ist die Unabhén-
gigkeitshypothese nicht aufrecht zu halten,
dann muss bei der Verkniipfung der Vertei-
lungen die Korrelation beriicksichtigt werden.
Fir das Erkrankungsrisiko und das Risiko fir
Nebenwirkungen besteht meist eine direkte
Abhingigkeit. Die Korrelation zwischen die-
sen beiden Risiken ist, zumindest was nu-
merische Angaben betrifft, nur selten in der
Praxis untersucht. Oft beschrénkt sich die An-
gabe Uber die Nebenwirkung nur auf einen
Prozentsatz von Behandlungen, bei denen
Nebenwirkungen aufgetreten sind.

Um die Verbindung zwischen abhangigen
Risikofaktoren im Modell auszudriicken, be-
schreitet man bei der Analyse von Lebens-
dauern den Weg, ein Regressionsmodell zwi-
schen den Uberlebensfunktionen der ver-
schiedenen Risikofaktoren zu verwenden. In
einer Gleichung wird der Zusammenhang
zwischen den Uberlebenswahrscheinlichkei-
ten ausgedriickt. Die Koeffizienten in dieser
Gleichung werden aus den Daten der Stu-
die berechnet. So werden fiir die Umrech-
nung von Kaplan-Meier-Kurven in Lebens-
erwartungen oder Eintrittswahrscheinlichkei-
ten Regressionsmodelle verwendet. Aus der
Zuverldssigkeitsanalyse erhalt man Vorschla-
ge, wie die Gleichungen zwischen den Uber-
lebenswahrscheinlichkeiten zweckmaliger-
weise gewdhlt werden sollen. In Cox* und
ANDERSEN et al.’> wird die Gestalt solcher Re-
gressionsmodelle analysiert. Wenn zu einem
speziellen Risiko mehrere Untersuchungen
bereits durchgefiihrt wurden, lassen sich die
Informationen iiber die Koeffizienten im Re-
gressionsmodell (ibertragen. Anstelle von
Kleinste-Quadrate-Schitzern, die eine
moglichst gute geometrische Anpassung der
beiden Uberlebensfunktionen ergeben, wer-
den sogenannte Bayes-Schitzer eingesetzt,
die zusétzlich Vorinformationen (etwa aus
anderen Studien) einbringen. Die Verfahren
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lassen sich auch auf Resultate von Studien
anwenden, bei denen die Patienten in Klas-
sen eingeteilt sind.®

Herzerkrankungen stellen ein Beispiel
dar, wo man fur Patienten hoheren Alters
annehmen kann, dass die Uberlebensfunk-
tion (also fur jeden festen Zeitpunkt die
Wabhrscheinlichkeit, dass bis zu diesem Zeit-
punkt kein Event eintritt) eine dhnliche Ge-
stalt hat wie die allgemeine Uberlebens-
funktion aus der Sterbetafel. Im einfachsten
Fall kann man annehmen, dass fir die Event-
freie Zeit T und die allgemeine Lebensdau-
er L der Zusammenhang P[T > t] = aP[L > (]
fur einen Koeffizienten 0 < a< 1 gilt. Der
Koeffizient a wird aus den Daten berech-
net. Das wadre das einfachste Regressions-
modell, in der Praxis wird man wesentlich
komplexere Regressionsmodelle verwen-
den. Die Wahrscheinlichkeiten werden be-
dingt unter dem Alter angesetzt, die Koeffi-
zienten hdngen von der Zeit und anderen
Parametern ab und andere Modifikationen
werden vorgenommen. Auch fir die Um-
rechnung von Kaplan-Meier Kurven in Le-
benserwartungen oder Eintrittswahrschein-
lichkeiten werden allgemeine Regressions-
modelle verwendet. Auch diese Regressi-
onsmodelle beinhalten die Mdglichkeit, a-
priori Information liber die KerngroRen wie
Lebenserwartung oder Eintrittswahrschein-
lichkeit einflieBen zu lassen.

6 Risikozerlegung

Die Uberlagerung einer durch die Krank-
heit verursachten Lebensdauer bis zum
Event mit der allgemeinen Lebensdauerver-
teilung, wie sie im Abschnitt 3 erklart wur-
de, erfolgt unter der Unabhangigkeitshypo-
these der Risiken durch Multiplikation der
jeweiligen Uberlebensfunktionen. Dies ist
gerechtfertigt, wenn das Erkrankungsrisiko
im Vergleich zum allgemeinen Sterberisiko
klein ist und daher die spezielle Krankheit
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keinen hohen Anteil an der allgemeinen Sterb-
lichkeitsrate besitzt. Ist eine Krankheit hin-
gegen weit verbreitet bzw. tragt das Risiko
dieser Krankheit fiir Patienten dieses Alters
einen wesentlichen Anteil an der Sterbewahr-
scheinlichkeit, dann besteht eine hohe Wech-
selwirkung zwischen dem allgemeinen Risi-
ko und dem speziellen Krankheitsrisiko. Die
Abhédngigkeit der beiden Risiken muss ins
Modell eingehen, da sonst Verstiarkungsef-
fekte fir einzelne Risikofaktoren eintreten.

Die Zerlegung des allgemeinen Risikos
in verschiedene einzelne Risikofaktoren
bedarf der Kenntnis bzw. einer statistischen
Schétzung des Anteils erkrankter Personen
in der Gesamtbevélkerung. Das Gesamtri-
siko, ausgedriickt durch die Uberlebens-
funktion P[L > f], wird in die Uberlebens-
funkt‘ion erkrankter Personen P[T, > ] und
die Uberlebensfunktion nicht erkrankter
Personen P[T, > t] mit dem Gewicht
0<A<1gemadl P[L>t] = AP[T, > t] + (1 -
A)PIT,, > f] aufgeteilt. Dabei ist A der Pro-
zentanteil der Bevolkerung, die an dieser
Krankheit leidet; iber P[T, > t] bzw. das
Krankheitsrisiko erlangt man aus der Studie
Informationen, die Uberlebensfunktion
PIT, > t] kann beispielsweise durch eine
Kaplan-Meier-Kurve bestimmt werden. Aus
der obigen Gleichung ldsst sich dann auch
der Uberlebensfunktion des nicht erkrank-
ten Kollektivs berechnen.

Ein sehr anschauliches Beispiel fiir eine
solche Zerlegung des allgemeinen Risikos wird
in BoneLw et. al (2004)” demonstriert. Dort wird
das allgemeine Risiko in jenes flir Raucher
und Nichtraucher zerlegt. In der amtlichen
Sterbetabelle sind natiirlich die durch das Rau-
chen verursachten Sterbefélle enthalten.

Die Erhohung des Sterberisikos durch das
Rauchen ist in vielen Statistiken epidemio-
logisch nachgewiesen, daher kann die Uber-
lebensfunktion P[T, > ] fiir Raucher genau
bestimmt werden. Der Anteil A, den Rau-
cher bei Manner und Frauen in der Bevol-
kerung stellen, ist ebenfalls bereits genau
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ermittelt. Durch die obige Gleichung wird
dann die Uberlebensfunktion PIT, >t der
Nichtraucher berechnet. Mit den beiden Ver-
teilungen ldsst sich ein Vergleich der Lebens-
erwartung fiir Raucher und Nichtraucher
ziehen. Die Resultate fiir die verminderte
Lebenserwartung von Rauchern in BoneLLi et.
al (2004) decken sich mit Ergebnissen aus
anderen getrennten Untersuchungen fiir Rau-
cher und Nichtraucher. Durch die Bestim-
mung der Uberlebensfunktion PIT, > fiir
Raucher kann man die Anpassung eines be-
liebigen Risikos einer Erkrankung an die
Sterbetafel verbessern. Wenn man weil}, dass
der Patient Raucher ist, wird der krankheits-
spezifischen Uberlebensfunktion nicht die
allgemeine Uberlebensfunktion, sondern
jene fiir Raucher Uberlagert. Dadurch wird
die Effizienz einer Therapie und die erwar-
tete Verlangerung der Event-freien Zeit durch
eine Therapie neu berechnet und in vielen
Fallen merklich geringer werden.

Wendet man das Prinzip der Risikozerle-
gung auf eine beliebige Krankheit an, wird
der Anteil von Erkrankten im Kollektiv fir
jedes Alter meistens zu schdtzen sein. Auch
die Zuteilung eines Patienten zu einer Grup-
pe ldsst sich selten so einfach wie bei Rau-
chern und Nichtrauchern durchfiihren. Die-
ser Zerlegungsalgorithmus des Risikos er-
moglicht wie bei der Lebensdauer von Rau-
chern und Nichtrauchern getrennte Progno-
sen fiir die unterschiedlichen Patientengrup-
pen. Diese Zerlegung ist im mathematischen
Modell auch dann méglich (und dann erst
recht aufschlussreich), wenn fiir einen ein-
zelnen Patienten keine definitive Zuordnung
zu einer Risikogruppe getroffen werden kann.

7 Bewertung des Nutzens

Fir die allgemeine Bewertung einer The-
rapie werden auch KenngréfRen berechnet,
die die okonomische ZweckmaBigkeit be-
treffen. Die erwartete Event-freie Zeit un-
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ter der Therapie wird grofer als die erwar-
tete Event-freie Zeit fir nicht behandelte
Patienten sein. Die Differenz der beiden
Zeiten sollte aber in einem rationellen Ver-
héltnis zum Aufwand stehen.

Die Effektivitit einer Therapie ldsst sich
durch die entstandenen Kosten pro erwarteter
Zeitdifferenz messen. Wenn die Kosten eine
Funktion von der Dauer der Behandlung sind,
ist der Erwartungswert mit der Verteilung der
Zeit bis zum Event bzw. Tod zu berechnen.
Das Verhiltnis zwischen erwarteten Kosten
und zu erwartenden Lebensverldngerung gibt
die Kosten pro gewonnenem Jahr an.

Fir die Bewertung der Effizienz wird in
vielen Publikationen auch die Anzahl der
bendétigten Behandlungsjahre bis zu dem Zeit-
punkt, an dem eine merkliche Verlangerung
der Restlebensdauer erwartet werden kann,
angegeben. Man kann etwa die Anzahl der
Jahre, bis ein behandelter Patient eine um
ein Jahr hohere Lebenserwartung hat als eine
Person aus der Kontrollgruppe, als Bewertung
fur die Effizienz betrachten. Dabei ist zu be-
riicksichtigen, dass dies innerhalb der restli-
chen Lebenszeit geschehen muss. Es wird
der Erwartungswert fir die Lebensdauer ei-
nes therapierten bzw. fiir einen Patienten aus
der Kontrollgruppe unter der Bedingung, dass
beide diese Zeitspanne uberlebt haben, be-
rechnet. Die Anzahl benétigter Jahre Behand-
lung fiir den Gewinn eines Jahres (Number
Needed to Treat, NNT) ist dann die kleinste
Anzahl an Jahren, fir die der Unterschied
beider Erwartungswerte mindestens 1 betragt.

Ein mathematisches Konzept zur Entwick-
lung einer optimalen Strategie bilden soge-
nannte Nutzenfunktionen.? Darunter versteht
man eine Funktion U, die allen Ergebnissen
eines Experiments und den Parametern ei-
nen Wert zuordnet, der eine numerische Be-
wertung des Nutzens darstellt. Es sei etwa
T die Lebensverlangerung, C die Kosten der
Behandlung, D die Dauer der Behandlung,
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NW ein Grad fiir die Nebenwirkungen, und
B die gewidhlte Behandlungsmethode, dann
wird B durch U(TC,D,NW) bewertet. Die
Auswahl der optimalen Therapie erfolgt dann
durch den Erwartungswert des Nutzens EU.
Durch ein adaptives Verfahren kann tiber
Vergleiche eine Nutzenfunktion bestimmt
werden, die eine eindeutige Praferenzord-
nung einhadlt. Mit der Nutzenfunktion las-
sen sich dann je zwei Situationen mit un-
terschiedlichen Variablen (T,C,D,NW) ver-
gleichen. Die optimale Strategie besteht in
der Auswahl einer Behandlung, sodass kei-
ne andere Behandlung einen héheren erwar-
teten Nutzen besitzt. Die mathematische
Optimierungsaufgabe bei der Suche nach
optimalen Strategien ist weitgehend gelGst
und stellt kein Hindernis fiir den Einsatz von
Nutzenfunktionen in der Praxis dar. Das Pro-
blem besteht eher darin, dass es kaum ge-
lingt, allgemein akzeptierte Nutzenfunkti-
onen angeben zu koénnen. Das entschei-
dungstheoretische Konzept wird nur dort
erfolgreich einsetzbar sein, wo es iberein-
stimmende Einschdtzungen von Behand-
lungsvorteilen und Nebenwirkungen gibt.
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Sinnhaftigkeit in der Medizin
Enrique H. Prat

Zusammenfassung

Sinn ist ein sehr weitgespannter Begriff. Hier ist vor allem die dynamische, auf Handlungen
abzielende Verwendung des Begriffes von Interesse. Der Mensch macht zwar mit seiner Ver-
nunft aus, was fir ihn Sinn hat. Er irrt sich oft dabei. Trotzdem erkennt er, dass Sinn keine
beliebige Dimension ist, sondern ganz konkreten naturbedingten Normen, die er nicht zu
verdndern vermag, untergeordnet ist. Wenn man in der Medizin von Sinnhaftigkeit spricht, ist
also eine ethische Kategorie gemeint, die medizinische Entscheidungen und Handlungen
ganzheitlich betrachtet, letztlich am ganzheitlichen Wohl der Person des Patienten ausgerich-
tet ist und alles nach seiner Angemessenheit durch konkrete nachvollziehbare MaBstibe beur-
teilt. In diese Beurteilung missen zunichst die medizinischen Fakten und Erkenntnisse der
Evidence-based Medicine einbezogen werden. Das Beste flr den Patienten ist, was die beste
Relation zwischen gesundheitlichem Nutzen und schddlichen, unerwiinschten Nebenwirkun-
gen aufweist. Das allein ist aber noch nicht sinnvoll. Zur Beurteilung der Sinnhaftigkeit muss
diese Nutzen-/Schaden-Bilanz gemeinsam mit objektiven und subjektiven, 6konomischen
und sozialen Faktoren abgewogen werden. Dies ist eine Abwagung der VerhiltnismaRigkeit.

Schliisselworter: Sinnhaftigkeit, Sinn, Sinnstruktur, VerhdltnismaRBigkeit
Abstract

Sense has a manifold meaning. Here we are focussing on the dynamical meaning per-
taining to intentional action. Persons use reason to decide to themselves what makes
sense for them, however they are often in error. Sense is not just an arbitrary dimension,
but is ruled by very concrete natural norms, which cannot be changed. When speaking of
something making sense as far as medicine is concerned, every human being means that
there is also an ethical aspect to medical decisions and actions and should be seen in a
holistic way and be aimed at the total well-being of the patient, and everything must be
done in proper measures which will then be judged accordingly. First of all, this judge-
ment must include all the medical facts and findings as well as Evidence-Based Medicine.
What is best for the patient is the best balance between the health advantage and the
unwished harmful side effects. This alone is still not the making of the best sense. On
judging of making the best sense in this matter, not only the balance of advantage/damage
must be weighed, but also several objective and subjective economical and social factors
must be considered. Hence, a weighing of the proportionality can be reached in this way.

Keywords: Best Sense, Sense, Structure of Sense, Proportionality
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Schwerpunkt - Sinnorientierte Medizin

1 Was ist sinnvoll in der medizinischen
Praxis?

Bei jeder Behandlung stellt sich die Frage
nach der richtigen Therapie wie folgt: wel-
che ist fiir den Patienten die wirksamste,
zweckmaRigste und insgesamt niitzlichste
Therapie? Fiir den behandelnden Arzt liegt
die Antwort auf diese Frage oft auf der Hand.
Die Wiinsche des Patienten und die Sachla-
ge sind klar und weder Arzt noch Patient ha-
ben Zweifel dariiber, was das Beste fiir den
Patienten ist. Der Arzt entscheidet und der
Patient willigt ein, weil es von beiden ein-
deutig fir sinnvoll gehalten wird. Im medi-
zinischen Alltag liegen aber die Verhaltnis-
se nicht immer so eindeutig vor und dort,
wo Unsicherheit beziglich der Wirksamkeit,
ZweckmaRigkeit oder Niitzlichkeit einer The-
rapie oder in der Einschdtzung der Lage be-
steht bzw. wo es Interessenskonflikte (Un-
stimmigkeiten) gibt, setzt die eigentliche
Entscheidung einen Diskurs tber die Sinn-
haftigkeit voraus. Dies ist beispielsweise bei
lebensbedrohlichen Situationen oft der Fall.
Man ist einerseits dazu geneigt, alles Denk-
mogliche zu tun, um das Leben noch zu ret-
ten. Andererseits muss man unbedingt alles
vermeiden, was zu einer nutzlosen, kostspie-
ligen und unzumutbaren Verlangerung des
Leidens fiihrt. Hier stellt sich die Frage anders
als vorhin. Es geht weniger darum, die wirk-
samste, zweckmaRigste und insgesamt niitz-
lichste Therapie zu ermitteln, sondern um
die Kldrung der Frage, ob die erwartete Ge-
samtwirkung einer Mallnahme den mit ihr
verbundenen Einsatz rechtfertigt, d. h. ob
diese MaBnahme sinnvoll, gerade noch sinn-
voll oder doch eigentlich sinnwidrig ist.

Man konnte einwerfen, dass das Beste fur
den Patienten immer auch das Sinnvollere
ist, und es deshalb Uberflissig sei, den ne-
bulosen Begriff der Sinnhaftigkeit einzufiih-
ren, der nur den Diskurs verkompliziert.
Manchmal aber geht es um Entscheidungen
Uber Mallnahmen, die nur in einem relati-
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ven Sinn das Beste fiir den Patienten sind,
weil die erwarteten Wirkungen weit von
dem entfernt sind, was sich der Patient fur
sich und der Arzt fiir den Patienten wiin-
schen. Denn es geht nicht nur darum, die
Therapie zu finden, die am wenigsten scha-
digt, sondern jene, die fiir den konkreten
Patienten insgesamt gesehen den groften
Nutzen bringt, was eine oft sehr schwierige
Abwdgung zwischen Haupt- und Nebenwir-
kungen sowie eine Einschdtzung der Zumut-
barkeit fir den Patienten erfordert. In sol-
chen Féllen miisste also geklart werden, ob
die beste MaBnahme noch etwas an sich
Gutes und Nitzliches fiir den Patienten
bringt, d. h. ob sie ihm (noch) zumutbar ist.
Sie wadre jedenfalls nur sinnvoll, wenn sie
sich bei dieser Abwagung als niitzlich und
zumutbar erweist. Es zeigt sich also, dass
es durchaus angebracht ist, mit dem Sinn-
begriff zu operieren, wenn man nicht der
Logik der Machbarkeit verfallen méchte.

2 Sinnhaftigkeit als anthropologische Ka-
tegorie

Die Reflexion nach dem Sinn ist vielfal-
tig. Wenn der Mensch den Sinn seiner Erfah-
rungen hinterfragt, tut er verschiedenes: er
stellt einerseits die Frage nach der Bedeu-
tung von Begriffen und Urteilen, andererseits
fragt er aber auch nach Rationalitdt, Oppor-
tunitdt oder Angemessenheit von Ereignis-
sen und Handlungsoptionen. Dies fihrt ihn
dazu, sich auch mit dem Sinn des Daseins
zu beschaftigen und letztlich kann ihm die
ontologische Frage nach dem Sinn des Seins
selbst nicht erspart bleiben. Die Frage nach
dem Sinn des Seins ist die allerletzte philo-
sophische Frage, dahinter gibt es nichts mehr.
Diese Frage muss jeder Mensch auf irgend-
eine Weise, zumindest provisorisch beant-
worten, denn niemand kann ohne Sinn le-
ben: ,Ohne etwas fiir sinnvoll zu halten,
misste der Mensch augenblicklich in pyr-
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rhonische Todesstarre verfallen und jede be-
wusste Lebensaktivitdt aufgeben”.’

Wie hdngen nun menschliche Handlun-
gen mit dem Sinn zusammen? Aristoteles
leitete das erste groBe Werk uiber Ethik mit
folgendem Gedanken ein: ,Jedes praktische
Koénnen und jede wissenschaftliche Unter-
suchung, ebenso alles Handeln und Wihlen
strebt nach einem Gut, wie allgemein an-
genommen wird. Daher die Bestimmung von
,Gut’ als ,das Ziel, zu dem alles strebt’“2. Es
entspricht einer Primdrerfahrung des Men-
schen, dass er frei und auf Grund eines Stre-
bens, welches dem Urteil der Vernunft folgt,
handelt. Die dem Urteil der Vernunft folgen-
de Handlung ist auch die Quelle der Sinn-
realisierung. Eine menschliche Handlung
kann durch die mit ihr verbundene Korper-
bewegung niemals ausreichend beschrieben
werden. Die Intention, das ,Wozu”, geho-
ren immer zum Wesen der menschlichen
Handlung. Ohne sie kann keine Handlung
einen Sinn haben. Aber eine Handlung kann
nicht nur zu Sinnrealisierung (zu einer sinn-
vollen Handlung), sondern auch zu Sinnper-
vertierung (zu einer sinnlosen bzw. sinnwid-
rigen Handlung) fihren. Denn das ,Wozu”,
die Intention, ist fur den Handelnden immer
etwas ihm gut Scheinendes, was noch nicht
besagt, dass es auch wirklich gut ist,
andernfalls kdnnte man sich niemals irren.
Die ethische Reflexion soll gerade den Un-
terschied zwischen dem Guten und dem
Schein des Guten, zwischen dem Sinnvol-
len und dem Sinnlosen bzw. Sinnwidrigen
und besonders die dazu notwendigen Un-
terscheidungskriterien ausarbeiten.

Ganz wichtig ist die Frage, ob Sinn einen
objektiven Bestand hat. Generell kann nicht
bestritten werden, dass flir den Menschen
Sinn lebensnotwendig ist, d. h. dass der
Mensch immer irgendetwas fir sinnvoll hal-
ten muss. Die Frage ist, ob dies immer derart
subjektiv ist, dass es sich jedem objektiven
Malstab entzieht. Wenn dies so wire, musste
man auch sagen koénnen, dass der Sinnbe-
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griff fir den Menschen zwar lebensnotwen-
dig ist, es aber nur darauf ankomme, dass
jemand irgendetwas fiir sinnvoll hdlt, damit
die Funktion des Sinnbegriffes fiir ihn erfiillt
ist. Jeder beliebige Sinninhalt wiirde immer
,Sinn machen”. Sinnhaftigkeit ware somit
eine Fiktion. HeNGSTENBERG hat gezeigt, dass
die These, Sinn sei eine blofke, wenn auch
eine notwendige Fiktion, unhaltbar ist.* Sie
wdre deckungsgleich mit der anderen The-
se, dass das gute, gelungene Leben ebenfalls
nur eine notwendige Fiktion sei. Mit dieser
letzten These beschiftigt sich Aristoteles im
10. Kapitel der Nikomachischen Ethik. Lust,
Reichtum, Ehre und Macht haben viel mit
dem Sinn des Lebens zu tun. Sie sind
meistens bei der Sinnerfiillung mit dabei. Oft,
sehr oft muss man aber nach einer gewissen
Zeit die Erfahrung der Unerfiilltheit machen,
obwohl diese Ingredienzien vorhanden sind.
Die Erkldrung, dass dies nur dann der Fall
gewesen ist, wenn man an das personliche
Ideal nicht fest genug geglaubt hat, d. h.
wegen einem Mangel am ,Willen zur Fikti-
on”, ist sicherlich nicht befriedigend, denn
der ,Wille zur Fiktion”* kann unméglich et-
was erfiillen, was nach Wirklichkeit strebt.

Der bloRe , Wille zur Fiktion” kann also
unmoglich ausreichen, um das Erlebnis der
Sinnerfiillung des Lebens zu garantieren.
Aulerdem kann der einzelne isolierte Le-
bensinhalt, wie Genuss, Macht, Ehre usw.,
das Sinnerlebnis nicht sichern. Jeder einzel-
ne Wert ist in Bezug auf Sinnhaftigkeit des
Lebens zundchst ambivalent. ,Genuss,
Macht, Reichtum, Ehre usw. kénnen integrie-
rende Momente eines sinnvollen Lebensgan-
zen sein. Sie konnen aber auch Bestandteile
eines im Hinblick auf Sinn verwirkten Le-
bens sein. Daraus ist zu folgern, dass der Sinn
des Lebens weder an dem Vorrang eines ein-
zelnen materialen Wertgebietes hangt, noch
an der Intensitdt, mit der ein solches Wert-
gebiet fiir sinnvoll gehalten wird, sondern an
der Art und Weise, wie diese Wertgebiete in
die Ganzheit des Lebens eingebaut sind. Der
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Sinn meines Lebens ist also offenbar eine
Ganzheitsqualitdt. Es kommt darauf an, wie
ich mich zu mir selbst, zu den Dingen und
Mitmenschen sowie allen mir begegnenden
Ereignissen verhalte, und darauf, dass ich
Genuss, Macht, Ehre usw. in diesem Ganz-
heitszusammenhang den richtigen Stellen-
wert erteile. Auf die Einordnung aller dieser
Faktoren kommt es an. Damit ergibt sich
aber, dass der Sinn meines Lebens eine Auf-
gabe ist, die mir gestellt ist, bevor ich sie
mir selbst stelle. Aufgabe setzt aber eine Norm
zu ihrer Losung voraus. Ich kann weder fiir
sinnvoll halten, was ich will, noch kann ich
Sinn verwirklichen, wie ich will”.¢

Hier wird allerdings nicht einer Fremd-
bestimmtheit des Sinns das Wort geredet,
sondern gegen die Beliebigkeit von Sinn
argumentiert. ,Was jeder Mensch fiir sinn-
voll oder sinnlos (oder sinnwidrig) halt, das
ist nicht einem subjektiven Meinen, Glau-
ben und Dafiirhalten anheimgegeben, son-
dern unterfillt einer objektiven Norm”.”
Aber es ist eine Norm, die jeder mit seiner
Vernunft erfassen kann und daher auch er-
fassen wollen muss. Letztlich muss jeder
Mensch fiir sich begreifen, was fiir ihn sinn-
voll ist, und dies ist die ureigenste Aufgabe
der praktischen Vernunft.

Die Tatsache, dass der Sinn einer Norm
untersteht, fiihrt in keiner Weise zu einer
Uniformitdt des Verhaltens: ,Was wir mit
dem Sinnbegriff, ohne den unser Leben nicht
zu fiihren ist, meinen, das mag zwar in con-
creto einmal in diesem, einmal in jenem
Leben, einmal in diesem, einmal in jenem
Wertbereich, einmal in diesem, einmal in
jenem Handlungszusammenhang exempla-
risch verwirklicht sein, es muss ihm aber
ein abstrahierbarer identischer Sachverhalt
entsprechen, der seine Identitdt nicht
dadurch verliert, dass er einmal in diesem
und einmal in jenem konkreten Zusammen-
hang wiederkehrt und auch nicht dadurch,
dass verschiedene Subjekte nacheinander
ihr denkendes Meinen auf ihn richten”.®
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3 Sinnhaftigkeit als ethischer Begriff

Sinn zu realisieren und gut zu handeln
ist also dasselbe. Normativ gesehen fiihrt
der Begriff der Sinnhaftigkeit zum Hand-
lungsprinzip ,tue Sinnvolles und unterlasse
Sinnloses”, das sich mit dem Grundprinzip
der Ethik ,tue Gutes und unterlasse Boses”
deckt. Sinnvolles tun heift also, das Gute
und das Richtige tun.

Sinnhaftigkeit ist somit ein ethisches Kri-
terium, das auch medizinische Entscheidun-
gen und Handlungen, ganzheitlich betrach-
tet, als richtig und deshalb als sinnvoll quali-
fizieren lasst. Sie bestimmt, ob eine Malnah-
me im Kontext der gesamten Sinnstruktur des
Arztes, des konkreten Patienten und der sonst
beteiligten Personen koharent und passend ist.

Es wurde gezeigt, dass Sinnhaftigkeit ob-
jektiven Bestand hat, d. h. Beliebigkeit aus-
schlieBt. Die Frage ist nun, wie man mit
dem Sinnbegriff in der alltdglichen Praxis
umgehen kann.

3.1 Sinnstruktur der menschlichen
Handlungen

Wie bereits erwdhnt ist jede menschli-
che Handlung und jedes menschliche Ver-
halten intentional, d. h. auf Sinnrealisierung
ausgerichtet. Die Sinnstruktur der mensch-
lichen Handlung kann sehr gut anhand der
Analyse von Intentionalstrukturen durch
HencsTenserc dargelegt werden.® Sinn setzt
ein Sinngebilde voraus. Ein Sinngebilde wird
von verschiedenen Elementen konstituiert.
Zunichst muss es ein reales Geschehen,
z. B. eine arztliche Handlung geben. Eine
Handlung ist allerdings nur als solche zu
bezeichnen, wenn es einen Urheber der
Handlungen gibt, der auch Sinnurheber ist:
z. B. einen Arzt. Ohne Arzt gibt es keine
arztliche Tatigkeit, gibt es keinen Sinn. Aber
auch nicht ohne einen Adressaten, um des-
sentwillen gehandelt wird. Beim &rztlichen
Handeln ist der Patient der Adressat.
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Ein weiteres Element sind die Mittel oder
das Material, d. h. das, was um des Adres-
saten willen eingesetzt wird. In der arztli-
chen Handlung geht es vorwiegend um
medizinisch-technische, kommunikative
und pharmakologische Mittel.

Die Struktur der Handlung wird durch
zwei weitere Elemente mitbestimmt: das Ziel
und das MaR. Jede Handlung hat ein be-
stimmtes Ziel. Eine drztliche Handlung kann
kein beliebiges Ziel haben, sondern primar
die Wiederherstellung oder Erhaltung der
Gesundheit (Lebensverldngerung und/oder
héhere Lebensqualitdt) des Patienten (Adres-
saten) und sekundar die Leidensminderung
(Palliation). Eine T6tungshandlung ware kei-
ne arztliche Handlung, auch dann nicht,
wenn sie von einem Arzt durchgefiihrt wird.
Das Mah ist das, was die Norm, das Richt-
mal fir die Sinnrealisierung abgibt. Mal}
arztlicher MaRnahmen sind die Anatomie,
die Physiologie sowie die GesetzmaRigkei-
ten des menschlichen Korpers, die in der
Medizinwissenschaft erfasst werden. In der
medizinischen Sprache kdnnte man fiir Mal
auch den Ausdruck ,lege artis” nehmen.

Diese sechs Momente des intentionalen
Handelns sind konstitutiv fiir das Sinngebil-
de. Urheber, Adressat und Mals werden von
HencsTeNBERG als Sinnrelate bezeichnet. Sie
sind relationale Begriffe. Diese drei Sinnre-
late fungieren als Sinnspender. Die medizi-
nische Handlung des Arztes kann nur sinn-
voll sein, solange es entsprechende Patien-
ten gibt, welche die Aktivitat des Arztes
empfangen und aufnehmen und eben durch
ihr Empfangen und Aufnehmen dieses Han-
deln riickwirkend sinnvoll machen. Der Arzt
wendet sich dem Patienten zu, dieser gibt
aber durch sein aktiv empfangendes Aufneh-
men auch etwas zuriick. Ahnlich ist es mit
dem Sinn-Mafs. Was der Arzt tut, muss am
~state of the art” gemessen worden sein. Nur
in einem standigen Bestatigtwerden durch
ihn tragt die arztliche Tatigkeit realen Sinn.
Der Urheber (der Arzt) ist zwar der Initiator
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der Sinnrealisierung, aber er kénnte den
Sinn nicht urheben, wenn er sich nicht von
Adressat und Mafs bestimmen lieRe."®

Die drei Sinnfaktoren — Material, Gesche-
hen und Ziel - stellen in Bezug auf den Sinn
eine passive Funktion dar, sie konstituieren
mit den Sinnrelaten — Sinnspendern — ein
Gebilde, d. h. eine Handlung, die Trager von
Sinngehalt sein kann. Alle sechs Elemente
sind notwendig, aber nicht ausreichend fir
das Zustandekommen einer Sinnrealisie-
rung."” Denn in einem Sinngebilde kann auch
Sinnwidriges geschehen. Die Wunscherfiil-
lung des Patienten kann z. B. frustrierend fur
den Arzt und letztlich auch fir den Patienten
selbst wirken. Die Beurteilung des Sinnge-
haltes eines Sinngebildes bedarf noch eines
Sinnkriteriums. Das ist die Erfillung: ,Dabei
meint ,Erfillung’ natirlich immer eine Erho-
hung des menschlichen Seins im Ganzen und
nicht nur eine Funktionssteigerung eines Ein-
zelvermogens”.'? Die Erfiillung ist ein ech-
tes Kriterium fiir Sinnrealisierung: ,Wie die
Sinnverwirklichung notwendig zur eigenen
Seinserhohung fihrt, so die Sinnverwirkung,
d. h. das Wirken eines Widersinnes, zur Min-
derung des eigenen Seins”."3

Die Sinnerfillung muss natiirlich sowohl
auf der Seite des Sinnurhebers wie auch auf
der Seite der Adressaten, d. h. bei allen Be-
teiligten eintreten, allerdings nicht immer
bei allen in gleichem Ausmal.

Sinnerfiillung dufert sich erstens in der
Zustimmung des Gewissens, zweitens im
Bewusstsein, das Richtige getan zu haben
und drittens auch in der Freude am Guten.
Die Erfahrung der Gewissenszustimmung
und eventuelle Gefuhle, die die Sinnreali-
sierung begleiten, z. B. Freude und Genug-
tuung, sind subjektive Korrelate der objek-
tiven Erfillung, die als Folge der Sinnreali-
sierung beim Sinnurheber und beim Sinn-
adressaten eintreten.' Eine Zustimmung
ohne Richtigkeitsbewusstsein und ohne
Freude daran wirde keine echte Erfullung
anzeigen. Es sind diese drei Erfahrungen
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gemeinsam, die die Erfiillung ausmachen.
Die Sinnerfiillung und diese Erfahrungen
sind real existierend, d. h. objektiv, aber nur
subjektiv erfahrbar, sie kdnnen nur von den
Betroffenen, dem Sinnurheber (Arzt bzw.
Pflegepersonal) bzw. dem Adressaten (Pati-
enten und familidres Umfeld) selber ge-
macht werden. Sie sind nicht objektivier-
bar im Sinne einer Allgemeingiiltigkeit oder
Nachvollziehbarkeit fiir jeden Beobachter.
Deswegen werden sie von vielen moder-
nen Stromungen der Ethik abgelehnt.

3.2 Sinn und Sinnerfiillung in der medi-
zinischen Praxis

Nach der obigen Analyse der Sinnstruk-
tur einer Handlung kann das arztliche Han-
deln in Hinblick auf die Sinnrealisierung
folgendermalRen beschrieben werden: ein
Arzt (Urheber) fihrt lege artis (MaR) bei ei-
nem Patienten (Adressat) einen medizini-
schen Eingriff (Mittel) zur Wiederherstellung
und Erhaltung der Gesundheit bzw. Leidens-
minderung (Ziel) durch (Geschehen).

Nun stellt sich hier zunédchst die Frage
nach dem Zusammenhang zwischen der
Sinnerfiillung des Patienten und jener des
Arztes im Rahmen der Arzt-Patient-Bezie-
hung. Die arztliche Handlung hat immer
eine entsprechende Begleithandlung des
Patienten: ,sich dem Arzt anzuvertrauen”
bzw. ,der konkreten drztlichen Handlung
zuzustimmen”. Beide Handlungen, die des
Arztes und die des Patienten, kdnnen zwar
nicht getrennt werden, weisen aber ver-
schiedene Strukturelemente auf und sind
folglich verschieden: bei der adrztlichen
Handlung ist der Arzt der Urheber von Sinn
und der Patient ist der Adressat. Bei der
Handlung des Patienten verhalt es sich um-
gekehrt. Daher kommen Sinnrealisierung
und -erfillung bei Arzt und Patient verschie-
den zustande, sie hangen jedoch zusam-
men, weil die Ziele beider Handlungen
schlieBlich in einem starken Konnex stehen:
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die Gesundheit des Patienten.

Auf Grund der Sozialitit des Menschen
und der Intentionalitit des menschlichen
Handelns, tragen Handlungen auch zu Sinn-
realisierung dritter Personen bei. Dieser Sach-
verhalt stellt an die Verantwortung des Han-
delnden eine konkrete ethische Anforderung,
die mit folgendem allgemeinen sittlichen
Prinzip formuliert werden kénnte: Verhalte
dich stets so, dass dein ganzes Verhalten ei-
nen Beitrag zur Sinnerfillung deiner Mitmen-
schen leistet, und verhindere Sinnwidrigkei-
ten deinen Moglichkeiten entsprechend.™

Viele Situationen in der drztlichen Praxis
verlangen Entscheidungen, die scheinbar
schwer mit der Kategorie der Sinnrealisie-
rung oder gar -erfiillung bemessen werden
kénnen. Was fiir eine Sinnerfiillung wird beim
Abbruch des allerletzten kurativen Versuchs
bei einem nur mehr palliativ bis zum Tode
zu begleitenden Patienten erreicht werden
konnen? Fokussiert man nur die Handlung des
Arztes, so wird auch klar, dass wohl von Sinn-
realisierung und -erfiillung fiir den Arzt ge-
sprochen werden kann, wenn er jede Sinn-
widrigkeit vermeidet und die unter den ge-
gebenen Umstinden maximale Sinnrealisie-
rung und -erfillung des Patienten ermdglicht.
Anders liegt der Fall beim Patienten. Eine
Sinnrealisierung bzw. eine Sinnerfiillung kann
er nicht dadurch erreichen, dass er sich dem
Arzt anvertraut und zusieht, wie dieser von
jedem weiteren kurativen Versuch absieht und
ihn nur mehr palliativ behandelt. Bei ihm geht
es also in erster Linie um die Vermeidung
von Sinnwidrigkeiten. Das ,Sich-anvertrau-
en” erhalt aber auch einen Sinn, indem es
dazu beitragt, dass der Patient in dieser Situ-
ation aus anderen personalen Dimensionen
heraus — z. B. der Religiositit, der Humani-
tat usw. — noch einen Sinn realisieren kann.

Das objektive Kriterium zur Beurteilung
der moralischen Bedeutung einer drztlichen
Entscheidung hat HeNGsTENBERG aus der
Zweckstufenordnung entnommen, die die
menschliche Vernunft in der Natur ent-
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deckt.’® Damit ist folgendes gemeint: ,im
Aufbau der menschlichen Person (und
letztlich der Welt als ganzer) lassen sich ver-
schiedene Stufen voneinander abheben, die
in ihrem Zusammenhang so strukturiert sind,
dass die jeweils niedrigere Stufe von der ho-
heren Stufe in Dienst genommen wird. Die
Begriffe ,hoher’ bzw. ,niedriger’ sind hier nur
im Sinne einer Mittel-Zweck-Relation ge-
meint und beinhalten keine weitere Wertung.
Das Gemeinte lasst sich an einfachen Bei-
spielen verdeutlichen: Die Zelle dient dem
Organ, ist somit Mittel in Bezug auf das Or-
gan als dem Zweck der Zelle. Das Organ
seinerseits dient dem Organismus, ist also
Mittel beziiglich des Organismus und dieser
Zweck des Organs. Alle Stufen der mensch-
lichen Person stehen letztlich als Mittel im
Dienste der Person. Diese ist der Zweck al-
ler organischen und mentalen Eigenschaften.
Daraus ergibt sich nun fiir die Beurteilung
des arztlichen Verhaltens die folgende Re-
gel: Jede arztliche MaBnahme soll so ausge-
richtet sein, dass sie letztlich der Person des
Patienten im Ganzen zugute kommt.”"’
Zweck arztlicher MaBnahmen ist also
immer die Person des Patienten. HONTELMANN
erldutert dies mit einem einfachen Beispiel
aus der arztlichen Praxis: ,Ein 78jahriger
Patient wird mit einer Oberschenkelhalsfrak-
tur in die Klinik eingeliefert. Der Patient weist
bereits erste Zeichen von Orientierungslo-
sigkeit (rdumlich-zeitlich) auf. Bei einer chi-
rurgischen Behandlung der Fraktur kann mit
grolerer Wahrscheinlichkeit davon ausge-
gangen werden, dass der Patient anschlie-
Rend geistig verwirrt bleiben wird.
Andererseits wiirde eine Operation die Geh-
fahigkeit wieder herstellen, was bei einer
konservativen Behandlung nicht gewébhrleis-
tet werden kann. Wird dieser (konstruierte)
Fall nun nach dem Kriterium der Zweckstu-
fenordnung beurteilt, so féllt die Entschei-
dung hier zugunsten der konservativen Be-
handlung aus, da die Erhaltung der geistigen
Fahigkeiten wichtiger fiir die personale Ent-
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faltung ist als die Gehfahigkeit. Dies ergibt
sich daraus, dass die mentalen Fahigkeiten
des Menschen der Zweck seiner physischen
Fahigkeiten sind. Sollte man hingegen mit
Nietzsche der Auffassung sein, dass die men-
talen Fahigkeiten im Dienste des Leibes ste-
hen, dann misste man im Beispielfall fiir ei-
nen chirurgischen Eingriff pladieren”.'8

Nur eine Behandlung, die zur Sinnerfiil-
lung beitragt, ist geboten. Auch nur die blo-
Re Wahrscheinlichkeit, das sinnvolle Be-
handlungsziel tatsdchlich zu erreichen,
kann je nach Umstdnden Sinn machen oder
zumindest nicht sinnwidrig sein. Dagegen
ist ein Abbruch einer bestimmten Behand-
lung genau dann geboten, wenn die Fort-
setzung dieser Behandlung sinnwidrig
wadre.'” Dann muss gegebenenfalls eine an-
dere Behandlung gesucht werden.

Wenn ein Behandlungsziel dem Patien-
ten nicht deutlich erkennbar zugute kommt
und die Fortsetzung der Behandlung dem
Patienten zusatzliches Leiden zufiigt, und
die arztlichen Manahmen in einem nicht
klar erkennbaren Verhiltnis zum Behand-
lungserfolg stehen, dann ist die Sinnhaftig-
keit der Behandlung ungewiss. In solchen
Féllen ist ein &drztlicher Behandlungsabbruch
zumindest erlaubt.

Entscheidungen im medizinischen Alltag
sind nicht selten aus medizinischer Sicht
nicht eindeutig. Dort, wo Unsicherheit Uber
die Wirksamkeit und Effektivitat einer The-
rapie oder in der Einschdtzung ihrer Sinn-
haftigkeit besteht bzw. wo es Unstimmig-
keiten und [Interessenskonflikte gibt, setzt
die Entscheidung einen medizinethischen
Diskurs voraus. Einerseits méchte man al-
les Denkmoégliche tun, um den Patienten
wirksam zu helfen, anderseits muss man
alles Sinnwidrige vermeiden, d. h. alle
Handlungen, die das Leiden des Patienten
auf kostspielige, nutzlose und unzumutbare
Weise verldngern. Eine solche Entscheidung
tber die Sinnhaftigkeit einer Therapie er-
gibt sich aus einem Abwégen zwischen vie-
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len Faktoren, letztlich also aus der Verhalt-
nismaligkeit der Maknahme. Gerade in den
Extremfillen, in welchen die Sinnhaftigkeit
einer Mallnahme nicht unmittelbar feststeht,
zeigt sich, wie eng der Sinn mit der Ver-
haltnismaBigkeit?® zusammenhangt.

4 VerhéltnismaRigkeit in der Medizin

4.1 Die VerhiltnismaBigkeit

Die VerhdltnismaRigkeit ist kein medizi-
nischer, sondern ein ethischer MaRstab, der
eine Entscheidung durch die Qualifizierung
einer Handlung als sinnvoll erlaubt. Gerade
weil die ethische Kompetenz eine alle ande-
ren Kompetenzen (6konomische, medizini-
sche, wissenschaftliche, lebensweltliche
usw.) integrierende Kompetenz?' ist, wird sie
hier besonders gebraucht. Sie beriicksichtigt
neben Prinzipien der medizinischen Wissen-
schaft Dimensionen wie Wiirde der Person,
Selbstbestimmungsrecht, Gemeinwohl, Ver-
teilungsgerechtigkeit, Individualitdt u. dgl.
Sinnvoll wird demnach das VerhaltnismaRi-
ge und sinnlos das UnverhdltnismaRige sein.
Tugendethisch ist die VerhdltnismaRigkeit als
Bestandteil der Klugheit einzuordnen.

Wo es eine klare medizinische Indikati-
on fiir eine lebensbewahrende (heilende oder
lebensqualitdtserhaltende) Behandlung gibt,
gebietet das arztliche Ethos, die Behand-
lung anzustreben. Der unermessliche Wert
des Lebens bedeutet, dass jede lebenserhal-
tende und verfiigbare MaBnahme prinzipi-
ell verhdltnismaRig ist. In der Praxis ist aber,
wie gesagt, die Situation oft nicht so ein-
deutig: die Indikation ist nicht so klar, der
von einer in Betracht zu ziehenden Thera-
pie zu erwartende Nutzen nicht gewiss.
AuBerdem muss man immer mehr davon
ausgehen, dass die Ressourcen nicht aus-
reichen, um auf jeden auch noch so aus-
sichtlosen Therapieversuch einzugehen. Man
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befindet sich in einer Grauzone, in welcher
es erforderlich ist, die VerhdltnismaRigkeit
der MaRnahme abzuwégen.

4.2 Wirksamkeit, Effektivitit und Relevanz

Eine therapeutische MaRnahme erfordert
den Einsatz von Mitteln zu einem bestimm-
ten Zweck. Die Beurteilung der Verhiltnis-
maRigkeit setzt die Abschdtzung des quali-
tativen Nutzens, d. h. der Wirksamkeit und
ZweckmaiRigkeit der MaBnahme voraus:
medizinisch muss belegt sein, dass die Maf-
nahme im Hinblick auf den geforderten
Zweck eine niitzliche Wirkung haben kann.

Malnahmen haben meistens neben den
beabsichtigten Wirkungen auch andere
(nicht nur medizinische) Folgen, die nicht in
den Rahmen des Zweckes fallen und daher
zweckneutral oder auch zweckwidrig (un-
erwiinschte Wirkungen, z. B. patho-physio-
logische, psychologische und 6konomische
Belastungen) sein kdnnen. Die Verhaltnisma-
Rigkeitsbeurteilung erfordert die Abwagung,
wie viele zweckwidrige Folgen in Kauf ge-
nommen werden sollen. Die méglichen Fol-
gen einer Unterlassung der Therapie wer-
den auch in diese Abwdgung einbezogen.?

Weiters muss dieser Nutzen unter Beriick-
sichtigung der Nebenwirkungen zumindest
grob quantifiziert werden (Effektivitat), d. h.
man muss abschdtzen, ob der Nutzen gro-
RBer ist als der mogliche Schaden: Lebens-
verldngerung allein wédre ungeniigend, um
die Relevanz einer Mallnahme zu beurtei-
len, da der Lebensqualitats-Outcome aus-
schlaggebend ist. Letztlich muss auch noch
abgeschatzt werden, ob der quantitative
Nutzen (Effizienz) noch praktisch relevant
ist oder ob er so gering ist, dass er prak-
tisch nicht mehr ins Gewicht fillt.

Unter der Annahme, dass der Mittelein-
satz und alle Wirkungen einheitlich bewer-
tet werden konnen, miisste man eine thera-
peutische Malknahme auf jeden Fall dann
als unverhdltnismaRig bezeichnen, wenn sie
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zwar die gewiinschte Wirkung (= Nutzen)
hat, aber aufgrund der zweckwidrigen Ne-
benwirkungen (= Schaden) zu einem neuen
Zustand (= Ausgangszustand plus Nutzen
minus Schaden) gefiihrt hat, der insgesamt
betrachtet (nicht nur medizinisch!) objektiv
und/oder subjektiv schlechter ist, als ohne
diese MaBnahme zu erwarten gewesen
ware. Eine solche Malknahme wire in die-
sem Fall nicht nur unverhdltnismaRig, son-
dern vor allem irrational und kontraindiziert.
Bei der Beurteilung der VerhadltnismaRigkeit
einer moglichen, noch nicht durchgefiihr-
ten MaRnahme - d. h. ex ante — kann man
immer nur den konkreten realen Faktoren-
einsatz gegen die Wirkungserwartungen
abwagen. Aus diesem Grund und dariiber
hinaus, weil dabei heterogene Dimensionen
und nicht messbare Qualititen miteinander
abgewogen werden missen, ist die Feststel-
lung der VerhiltnismaRigkeit allemal eine
Klugheitsentscheidung (vgl. 5). Ex-post-Ver-
haltnismaRigkeitsbeurteilungen von bereits
gesetzten Handlungen sind vor allem wert-
voll, um Erfahrungen zu sammeln, damit in
Zukunft bei dhnlichen Situationen die Ent-
scheidung fundiert getroffen werden kann
(klinische Studien).

Diese drei Kriterien — Wirksamkeit,
Zweckmaligkeit, Effektivitat — sind rein
medizinischer Natur und kénnen nur von
Experten, d. h. vorwiegend Arzten, richtig
angewandt werden. Sie reichen aber zur
Beurteilung, ob eine medizinische Malinah-
me bei einem konkreten Patienten sinnvol-
lerweise angewendet werden soll, nicht aus.
Sinnvoll ist, was fiir den konkreten realen
Menschen in seiner Ganzheit (nicht nur
medizinisch-biologisch) und unter Berlick-
sichtigung aller personlichen — auch der
6konomischen — Umstdnde angemessen ist.
Es geht also darum, nicht nur die Ergebnis-
se der drei Kriterien, sondern auch die Er-
fahrungen, die geltenden Normen und Richt-
linien und ganz besonders auch die person-
lichen Umstdnde des konkreten Menschen

Band 11 e Heft 4

E. H. Prat, Sinnhaftigkeit in der Medizin

zu berlcksichtigen, der immer mehr ist als
nur eine statistische GroRe! Bei der Beur-
teilung der VerhaltnismaRigkeit gilt es, ne-
ben den oben erwdhnten normativen Krite-
rien der Evidence-based Medicine — Wirk-
samkeit und Zweckdienlichkeit — auch die
Effektivitdt bzw. Relevanz und soziotkono-
mische sowie individuelle Faktoren mit-
bzw. gegeneinander abzuwdgen. Die Ver-
héltnismaRigkeit ist somit das praktische
Kriterium, das letztlich die Gesamtheit der
zu beriicksichtigenden Faktoren einbezieht
und die Briicke zwischen der allgemeinen
normativen und der konkreten partikuldren
Ebene schldgt. Auf dieser Ebene miissen die
individuellen und die sozialen situationsbe-
dingten Gegebenheiten, in denen sich der
Patient sowie sein familidres Umfeld und alle
anderen an der Entscheidung beteiligten
Personen befinden, beriicksichtigt werden.

4.3 Die soziookonomischen Aspekte der
VerhiltnismaBigkeit

Wichtige Faktoren der VerhaltnismaRig-
keit sind die soziale Integration und die
6konomischen Faktoren.

4.3.1 Die soziale Integration

Der Sinn von medizinischen Malinahmen
aus der Sicht des Adressaten (Patienten) wird
wesentlich von der Intensitt seiner sozia-
len Integration bestimmt. Wenn bei den obi-
gen medizinischen Erwdgungen die Lebens-
qualitdt eine entscheidende Rolle spielte, ist
nun die soziale Integration, d. h. das Vor-
handensein von tiefen emotionalen Bezie-
hungen, bei der ganzheitlichen Betrachtung,
die bei den Abwagungen der Sinnhaftigkeit
angestellt wird, auch sehr wichtig. Diese
Beziehungen sind eine wesentliche Kompo-
nente der gegenwartigen und zukiinftigen
Lebensqualitdt des Patienten, sodass sie bei
der Entscheidung tber medizinische MafR-
nahmen einen grofRen Einfluss ausiiben. Der
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alleinstehende Patient, der niemandem feh-
len wird, wird kaum einen Grund finden,
um eine an sich aussichtslose und auf jeden
Fall belastende Malnahme auf sich zu neh-
men; wer dagegen stark mit seinem mensch-
lichen Umfeld (z. B. Familie) verbunden ist,
und daher eine Trennung von beiden Seiten
als schwer empfunden wird, wird eher dazu
neigen, auch durch das Umfeld ermutigt,
wenig aussichtsreiche und belastende MafR-
nahmen zur Lebensverlangerung auf sich zu
nehmen. Auch jene, die noch eine wichtige
Aufgabe zu erfiillen haben, z. B. die Rege-
lung der Verlassenschaft, werden vieles in
Kauf nehmen, um diese letzte Aufgabe noch
ordnungsgemal erledigen zu konnen.

4.3.2 Die 6konomischen Faktoren

Die Ressourcenknappheit zwingt die
immer aufwdndigere Medizin zu einer ge-
rechten Verteilung der begrenzten Mittel.
Das subjektive Wohl des einzelnen Patien-
ten kann nicht ohne Riicksicht auf das Ge-
meinwohl| verwirklicht werden. Man wird
nicht von der Allgemeinheit bzw. Gesell-
schaft Ressourcen fiir einen einzelnen Pati-
enten einfordern konnen, die nicht in einem
gewissen Verhdltnis zu dem stehen, was die-
ser Gesellschaft 6konomisch zumutbar ist.
Es gibt auch eine soziale Zumutbarkeit, die
von zwei Prinzipien getragen werden muss:
Solidaritat und Gerechtigkeit. Auf der einen
Seite verlangt die Solidaritdt, dass jeder Pa-
tient eine sinnvolle medizinische Behand-
lung bekommt. Die Gerechtigkeit allerdings
fordert eine richtige Verteilung der Mittel
mit einer Abwagung von Kosten und Nut-
zen, sodass an keinem Patienten kostspieli-
ge Mittel verwendet werden, die bei ihm
mit sehr groBRer Wahrscheinlichkeit keinen
Nutzen bringen wiirden, dann aber zur Be-
handlung von sicher heilbaren Patienten feh-
len wiirden. Dieses Prinzip, das bei der L6-
sung der Triagefragen weitgehend akzep-
tiert ist,2> muss auch bei der Zuteilung von
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Ressourcen eine Rolle spielen.

In den meisten Industrienationen (auch
in Osterreich) ist das Gesundheitswesen so
organisiert, dass jeder Biirger, unabhidngig
von seinem Einkommen, prinzipiell Zugang
zu jenen vorhandenen medizinischen Res-
sourcen hat, die er zur Erhaltung seines Le-
bens bendtigt. Bis jetzt ist man in diesen
Landern davon ausgegangen, dass fiir die
Krankenversorgung alle Ressourcen (Perso-
nal, Einrichtungen, Medikamente und Be-
handlungsmethoden) zur Verfiigung stehen.
In drmeren Landern ist es anders. Dort stellt
sich die Frage, ob sich der Patient, seine
Familie oder die lUbergeordnete Gemein-
schaft (z. B. der Stamm) eine bestimmte
vorhandene Behandlung leisten kann oder
nicht. st es fiir eine Familie oder einen gan-
zen Stamm vertretbar oder gar verpflich-
tend, groBe Schulden auf sich zu nehmen,
damit ein Mitglied eine lebensrettende Be-
handlung in Anspruch nehmen kann? Wo lie-
gen die Grenzen dieser Pflicht?

Auch in den europdischen Landern wird
unter dem Druck der Kostensteigerung im
Gesundheitswesen bereits konkret die Fra-
ge aufgeworfen, ob eine Lebensverldnge-
rung immer und in jedem Fall jeden finan-
ziellen Aufwand rechtfertigt. Es handelt sich
nicht um eine theoretische, sondern um eine
praktische Frage, die alltdglich in den Spi-
talern und auch bei den Gesundheitsbehor-
den beantwortet werden muss: Wie viel darf
ein Tag zusatzliches Leben noch kosten? Es
wire falsch zu denken, dass damit eine
Wertung des Lebens an sich und damit eine
Materialisierung der menschlichen Wiirde
angestrebt wird, die sich jeder Bewertung
entzieht, sondern eine Uberlegung hinsicht-
lich der Verteilung von knappen Ressourcen.
Verteilungsentscheidungen lber Ressourcen
fur das Gesundheitswesen werden im 6ffent-
lichen Bereich z. B. regelmaRig vom Parla-
ment getroffen, indem z. B. die Mittel fir
ein zusatzliches Krankenhaus beschlossen
oder abgelehnt werden. Fiir manche Ster-
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bende ist der Weg zum ndchstgelegenen
Krankenhaus zu lang. Es ist eine Frage der
VerhiltnismaBigkeit, welche Verbesserun-
gen der Versorgung bzw. welche Investiti-
onshdhe gerechtfertigt sind. Es ist klar, dass
eine Beatmungsmaschine und ein Arzt in
jedem Haushalt gegebenenfalls einigen das
Leben retten wiirden. Ist dieser Aufwand
aber gerechtfertigt? Bis jetzt hat unsere
Gesellschaft diese Frage verneint.

Zur Messung der 6konomischen Dimen-
sion der VerhiltnismiRigkeit hat die Oko-
nomie verschiedene Instrumente ausgearbei-
tet wie: Kosten-Effektivitatsanalysen, Kosten-
Nutzwert-Analysen und Kosten-Nutzen-Ana-
lysen.2* Alle diese Analysen liefern Indika-
toren, sind aber keine eigentlichen Messin-
strumente fiir die VerhdltnismaRigkeit.?s

4.4 Die individuellen Faktoren der Ver-
hdltnismaBigkeit

Damit sind jene Merkmale gemeint, die
den konkreten Fall charakterisieren. Eine
sinnvolle MaRnahme kann von diesen Fak-
toren nicht absehen.

Die individuellen Faktoren kann man in
objektive und subjektive unterteilen: Objek-
tive individuelle Faktoren der Verhaltnisma-
Rigkeit (O) sind zum Beispiel: Alter, Bewusst-
seinslage, Lebenserwartung,?® menschliches
(soziales) Umfeld und sonstige personliche
Daten. Sie sind insofern objektiv, als sie,
unabhingig vom Willen des Subjektes, auch
fur Dritte feststehen. Subjektive (S) Faktoren
der VerhdltnismaRigkeit sind Wertvorstellun-
gen, subjektive Priferenzen, Zumutbarkeit
und Interessen, sowie Zielvorstellungen.

Fir einen Patienten, der noch eine in sei-
nen Augen ganz wichtige Aufgabe zu erledi-
gen hat, wird vielleicht eine kurze Zeit der
Lebensverldangerung, in der er dies noch er-
reicht, von erheblicher Bedeutung sein.
Andererseits sind die Lebensverldngerung als
solche und Uberhaupt die Gesundheit nicht
immer und unter allen Umstanden die hochs-

Band 11 ¢ Heft 4

E. H. Prat, Sinnhaftigkeit in der Medizin

ten Werte. In gewisser Hinsicht setzen wir unser
Leben bzw. die Gesundheit um einer bestimm-
ten Sinnerfillung willen stindig aufs Spiel.
Man denke z. B. an riskante Hobbys wie Dra-
chenfliegen, Bergsteigen oder Tauchen, an das
Rauchen oder an das Autofahren, auf das nie-
mand verzichten will, aber auch an eine Mut-
ter, die ihre Kinder zur Welt bringt.

Letztlich ist eine Therapie nur dann sinn-
voll, wenn sie dem Patienten in seiner Ge-
samtheit nutzt, wenn also das Machbare in
Verhiltnis zum praktisch Verninftigen ge-
setzt wird. Wenngleich bei dieser Entschei-
dung der miindige Patient immer das letzte
Wort hat, besteht die Kunst des Arztes gera-
de darin, dem Patienten nach der Abwagung
einer Vielzahl von unterschiedlichen und
z. T. divergierenden Komponenten (vgl. z. B.
Nebenwirkungen) einen auf ihn zugeschnit-
tenen, verniinftigen Rat zu erteilen. Hier
wird vom Arzt ein hohes MaR an Klugheit
gefordert, die als Kardinaltugend auch der
arztlichen Kunst bezeichnet werden kann.
In den meisten Fallen kann der Patient nam-
lich nicht wirklich abschatzen, was auf ihn
zukommt, wenn ihm eine bestimmte Thera-
pie vorgeschlagen bzw. angeraten wird. Es
kommt also sehr auf die Dringlichkeit an,
mit der eine Therapieempfehlung ausgespro-
chen wird, ob sich der Patient dann dafiir
oder dagegen entscheidet.

4.4.1 Alter und Lebenserwartung

Die Wiirde eines alten Menschen ist
ebenso unermesslich groB8 wie die eines jun-
gen. Das Alter kann an sich kein Legitimati-
onsgrund fir einen Behandlungsabbruch sein.
Das Alter ist aber doch ein Merkmal, das
zusammen mit anderen Faktoren dariiber
Auskunft gibt, inwieweit der Lebensprozess
dem Ende zugeht. Es ist beinahe eine Bana-
litdt, zu sagen, dass ab einem bestimmten
Alter Jahr fur Jahr die Krédfte abnehmen, die
Gebrechlichkeit zunimmt, die Regenerati-
onskraft nach schweren Krankheiten kleiner
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wird und die Lebensqualitdt sinkt. Das ist
das Gesetz des Lebens. Das heiflt, mit dem
Alter, dem Fortschreiten des Lebens, sinkt
die Lebenserwartung und es nahert sich
immer mehr der Sterbeprozess. Letzterer
bleibt aber in der Zeit ziemlich unbestimmt.

Der jiingere Patient hat prinzipiell eine
hohere Lebenserwartung und kann daher im
Falle einer Heilung — so unwahrscheinlich
sie auch immer sein moge — noch viele Jah-
re leben, d. h. ldnger als der dltere. Jingere
Menschen haben den groBten Teil des Le-
bens vor sich, dltere haben dagegen den
groften Teil bereits abgeschlossen. Teleolo-
gisch betrachtet ist das Lebensalter sehr re-
levant: Je jiinger der Mensch ist, desto gro-
RBer ist seine Aufgabe fiir das Gelingen sei-
nes Lebens. Es ist deshalb ein Gebot der Ver-
héltnisméaRigkeit, dass, je jlinger der Pati-
ent, bzw. je groler seine natlirliche Lebens-
erwartung ist, desto gréBer miisste die Be-
reitschaft sein, auch wirkungsungewisse
MaBnahmen zu versuchen und mehr zu
wagen, mit anderen Worten, auch einen ho-
heren Aufwand zu betreiben. Der Effektivi-
tatsquotient tragt dieser Tatsache insofern
Rechnung, als er den Aufwand in Verhiltnis
zum Erfolg stellt. Bei gleichem Aufwand (z. B.
einer bestimmten Zeit der Therapie oder ei-
ner bestimmten Geldsumme) ist im Falle ei-
ner Heilung die Effektivitt fiir einen jungen
Menschen wegen der ldngeren Lebenserwar-
tung wesentlich groRer als bei alten.

4.4.2 Die Zumutbarkeit

Meistens kann anhand der Kriterien von
Wirksamkeit, ZweckmaBigkeit und Relevanz
einer MaBnahme nicht viel mehr als eine
statistische Wahrscheinlichkeit hinsichtlich
Lebensverldangerung, zukiinftiger Lebensqua-
litdt und Risiken prognostiziert werden. In
vielen Fillen wird die eigentliche Frage der
VerhiltnismaRigkeit darin bestehen, ob aus
der Sicht des gegebenen Zeitpunkts, im An-
gesicht der jeweils aktuellen Lage und der
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Erfolgssausichten die Behandlung und ihr
Ergebnis iiberhaupt zumutbar ist.

Die Zumutbarkeit ist als subjektiver Fak-
tor in die Abwdgung der VerhiltnismaRig-
keit einzubeziehen.?” Je weniger zumutbar
eine Mallnahme ist, umso weniger verhalt-
nismaRig wird sie sein. Die Fragen der ,Zu-
mutbarkeit” von aktuellem und zukiinftigem
Leid, sowie Fragen der Grenzen der Lebens-
fahigkeit bzw. der prinzipiellen ,Behand-
lungswiirdigkeit” werden in der medizini-
schen und medizinethischen Literatur aus-
fuhrlich behandelt.?® Es geht darum, Objek-
tivierungskriterien und Richtlinien der Zu-
mutbarkeit zu finden. Absehbarer unver-
meidlich todlicher Ausgang, schwerste ir-
reversible neurologische und sonstige Scha-
digung sowie derzeit bzw. kiinftig unzumut-
bares Ausmals an Leid, Schmerz und Belas-
tungen werden als Entscheidungskriterien
fur ein ,vorzeitiges Beenden der verfligba-
ren TherapiemaBnahmen” angefiihrt. Solche
Richtlinien erleichtern im klinischen Betrieb
die konsensuelle Beurteilung des medizin-
ethischen Problems. Die Kritik an diesem
Ansatz bezieht sich dabei aufSer im Trivial-
fall auf die notwendige Beriicksichtigung in-
dividueller Faktoren bzw. Toleranzgrenzen
und auf den Grad an Informiertheit,
insbesondere (iber die nicht explizit vermit-
telten bzw. vermittelbaren kiinftigen Folgen
schwerer, vor allem geistiger Behinderung
und die meist nicht angesprochenen Kon-
flikte im Rahmen der Beachtung der Patien-
ten- und Elternrechte.

Der Begriff der Zumutbarkeit ist allerdings
problematisch. Es geht eigentlich um das
Leben eines Menschen. Aber das menschli-
che Leben ist ein Gut, das eine unermessli-
che Wiirde besitzt und daher nicht gegen
andere Giiter abgewogen werden darf. Was
hier mit dem Begriff der Zumutbarkeit be-
schrieben werden soll, ist zum Beispiel, dass
niemand verpflichtet ist, sein schon dem
Ende zugehendes Leben mit unzumutbaren
Mitteln zu verldngern und dass niemand
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berechtigt ist, ein leidvolles terminales Le-
ben von Bewusstlosen eigenmachtig zu ver-
langern. Die terminale Situation des Pati-
enten und die wahrscheinliche therapeuti-
sche Ausweglosigkeit missen allerdings als
medizinisches Faktum feststehen, bevor die
Zumutbarkeit in der Entscheidung bertick-
sichtigt wird. Der Abbruch einer medizinisch
sinnvollen MaRRnahme wiirde sonst in den
Bereich der Sterbehilfe fallen und ethisch
eine ganz andere Qualitét erhalten.

5 VerhiltnismaRigkeit und Verniinftigkeit

Wie oben erwdhnt (vgl. 4.1 und 4.2) ist
die Abwagung der VerhaltnisméaRigkeit eine
Klugheitsentscheidung. Sie wird nicht durch
eine mathematische Formel determiniert,
und auch nicht nach einer logisch stringen-
ten Ableitung getroffen. Klugheit als Tugend
zielt immer auf das Bestmogliche ab. Sie
ist aber praktische Weisheit oder Weisheit
der Praxis.?® Sie besteht gerade in der Er-
mittlung des Verninftigen, des Sinnvollen in
der konkreten Situation mittels einer Abwa-
gung aller relevanten, meistens heteroge-
nen Dimensionen. Diese Bestimmung kann
nur in drei Akten vollzogen werden: Bera-
tung (consilium), Urteil (iudicium) und Be-
fehl (imperium).3° Die Klugheit verlangt,
dass man sich mit einer Sachlage ernsthaft
beschiftigt, die Probleme in allen ihren As-
pekten beleuchtet und analysiert und
gegebenenfalls um Rat fragt, weil in den
meisten komplexen Fragen nicht jeder ein
Experte sein kann. Auch wenn man ein Ziel
hat, darf man erst handeln, wenn man sich
von der Realitdt ein richtiges Bild gemacht
hat. Die Beratung wird so zur Erkenntnis
dessen fuhren (Urteil), was zu tun ist und
welche Mittel dafiir eingesetzt werden sol-
len. In Anlehnung an AristoTeLES hat Thomas
voN AQuIN acht konstitutive Elemente oder
Voraussetzungen der Klugheit genannt: Er-
fahrung, Wissenseinsicht, Lernfihigkeit,
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Sachlichkeit, Vernunft, Voraussicht, Um-
sicht, Vorsicht.>' Diese acht Elemente der
Beratung fiihren zum Urteil der praktischen
Vernunft, das auch eine Anleitung (einen
Befehl) Giber das, was zu tun ist, beinhaltet.

Der kluge Befehl richtet sich auf das noch
nicht Verwirklichte, auf die Zukunft. Die Vor-
aussicht spielt hier die maBgebliche Rolle,
sie schlieft notwendigerweise aber ein Un-
sicherheits- und Wagnismoment ein, denn die
Urteile der Klugheit sind wesensmaRig auf
das Konkrete, das Singuldre und das Zukiinf-
tige und nicht auf das an sich Notwendige
bezogen. Der Urteilsspruch der Klugheit ist
also immer von einer gewissen Unsicherheit
begleitet, die nicht nur daher kommt, dass
man nie sicher weil3, ob er die fur die Rich-
tigkeit der Entscheidung ausschlaggebenden
Faktoren vollstindig und richtig erfasst hat,
sondern vor allem daher, dass diese Fakto-
ren meistens ziemlich heterogen sind und -
da sie auf Personen bezogen sind — in jeder
singuldren Situation eine andere Gewichtung
bekommen. Die Gewissheit des Klugheits-
urteils ist daher nicht mit jener einer theore-
tischen, logisch notwendigen Schlussfolge-
rung vergleichbar, ,sie kann nicht so grol}
sein, dass eine gewisse Sorge aufgehoben
werden konnte”.3? Klugheit, Verniinftigkeit
also besteht eben darin, richtig zu entschei-
den, ohne auf Gewissheit zu warten, wo es
sie nicht gibt und ohne sich mit einer fal-
schen Gewissheit selbst zu tauschen.® Wenn
man auf Gewissheit warten miisste, konnte
man meistens nicht handeln.

6 Fazit: VerhdltnismaRigkeit als Sinnkrite-
rium

Sinn ist ein sehr weitgespannter Begriff.
Hier ist vor allem die dynamische, auf Hand-
lungen abzielende Verwendung des Begrif-
fes von Interesse. Wenn der Mensch den Sinn
seiner Erfahrungen oder seines Lebenswe-
ges hinterfragt, tut er verschiedenes: Er stellt
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einerseits die Frage nach der Bedeutung von
Begriffen und Urteilen, aber auch nach Ra-
tionalitdt, Opportunitdt oder Angemessenheit
von Ereignissen, Handlungsoptionen und
Zielsetzungen. Letztlich wird auch die Fra-
ge nach dem Sinn des Daseins aufgewor-
fen. Diese allerletzte philosophische Frage
— dahinter gibt es nichts mehr — muss jeder
Mensch auf irgendeine Weise, zumindest
provisorisch |6sen, denn ohne Sinn kann
keiner leben. Sinn ist immer etwas Subjek-
tives, das jeder fiir sich entscheiden muss.
Dies hat aber nichts mit Beliebigkeit oder
Willkiir zu tun, wie verschiedene Philoso-
phen des 20. Jahrhunderts zeigen, die die
aristotelische Tradition fortsetzen. Der von
ihnen ausgearbeitete Sinnbegriff liefert ganz
konkrete Entscheidungsanleitungen. Der
Mensch macht zwar mit seiner Vernunft aus,
was fir ihn Sinn hat, und er irrt sich oft dabei.
Trotzdem erkennt er, dass Sinn keine belie-
bige Dimension ist, sondern ganz konkre-
ten naturbedingten Normen, die er nicht zu
verdndern vermag, untergeordnet ist. Wenn
man in der Medizin von Sinnhaftigkeit
spricht, ist also eine ethische Kategorie ge-
meint, die medizinische Entscheidungen und
Handlungen ganzheitlich betrachtet,
letztlich am ganzheitlichen Wohl der Per-
son des Patienten ausgerichtet ist und alles
nach seiner Angemessenheit durch konkre-
te nachvollziehbare Mafstibe beurteilt.

In diese Beurteilung miissen zundchst die
medizinischen Fakten und Erkenntnisse der
Evidence-based Medicine einbezogen wer-
den. Das Beste fiir den Patienten ist, was
die beste Relation zwischen gesundheitli-
chem Nutzen und schadlicher, unerwiinsch-
ter Nebenwirkungen aufweist. Das allein ist
aber noch nicht sinnvoll. Zur Beurteilung
der Sinnhaftigkeit muss diese Nutzen-/Scha-
den-Bilanz gemeinsam mit objektiven und
subjektiven, 6konomischen und sozialen
Faktoren abgewogen werden. Dies ist eine
Abwidgung der VerhdltnismdRigkeit.
Meistens wird diese Abwdgung ziemlich
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kompliziert sein, weil es um quantitative
und qualitative Faktoren geht, die inkom-
mensurabel sind, d. h. nicht im Entferntes-
ten einen gemeinsamen Mafstab haben. In
dieser Abwdgung der VerhdltnismaRBigkeit ist
daher zundchst die medizinische Kompetenz
des Arztes gefordert, welche den qualitati-
ven und quantitativen Nutzen ermitteln soll.
Dariiber hinaus ist eine starke moralische
Kompetenz gefordert, weil die Verhiltnis-
maBigkeitsabwdgung immer auch ein Akt
der Tugend der Klugheit ist.

Referenzen

1 Hencstenserc H. E., Freiheit und Seinsordnung, J. H. Roll-
Verlag, Dettelbach (1998), S. 165

2 AristoteLes, Nikomachische Ethik, Philipp Reclam jun. Ver-
lag, Stuttgart (1990), I, 1, 1904a, 1-3

3 RHonHEMER M., Perspektiven der Moral. Die philosophische

Grundlegung der Tugendethik, Akademie Verlag, Berlin

(2001), S. 48ff

HencsTenserG H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 166ff

HenastenserG H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 167

HenasTenserG H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 168

HencsTenserG H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 168

HencsTenserG H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 168

Henacstenser H. E., Philosophische Anthropologie, Univer-

sititsverlag Anton Pustet, Miinchen (1984), S. 61ff

HencsTenserG H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 178ff

HUNTELMANN R., Der Abbruch arztlicher Behandlung. Philo-

sophische Anmerkung zur Intentionalitit menschlichen Ver-

haltens, Imago Hominis (1999); Bd. 6: S. 43-52

10 Hencstenserc H. E., Grundlagen der Ethik, Verlag Konigshau-
sen & Neumann, Wiirzburg (1989), S. 82

11 HencsTenserG H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 179

12 Hencstenserc H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 187

13 Hencstenserc H. E., Freiheit und Seinsordnung, S. 188

14 HONTELMANN R., Der Abbruch arztlicher Behandlung. Philo-
sophische Anmerkung zur Intentionalitit menschlichen Ver-
haltens, Imago Hominis (1999); Bd. 6: S. 46

15 HUNTELMANN R., Der Abbruch arztlicher Behandlung. ..., S. 46
HencstenserG H. E., Grundlegung der Ethik, Verlag Konigs-
hausen & Neumann, Wiirzburg (1989), S. 95ff

16 HencstenserG H. E., Grundlegung der Ethik, S. 106ff

17 HUNTELMANN R., Der Abbruch &rztlicher Behandlung. ..., S.
47-48

18 HUNTeLMANN R., Der Abbruch arztlicher Behandlung. ..., S. 48

19 HUNTELMANN R., Der Abbruch drztlicher Behandlung. ..., S. 49

20 Prat E. H., Die VerhaltnismaBigkeit als Kriterium fiir die Ent-
scheidung tiber einen Behandlungsabbruch, Imago Homi-
nis (1999); 6: 11-31

21 Prat E. H., Qualititssicherung und Tugenden im Gesund-
heitswesen: Bcgrindung cines Zusammenhangs, imago
Hominis (2000); 7: 206ff

22 D. h. es sind unter anderem alle Kosten einzubeziehen,

O ooONU S

Band 11 e Heft 4



IMAGO HoMmiNis

einschlieRlich der Opportunititskosten, d. h. jenen, die aus
einer allfilligen Therapieunterlassung erwachsen wiirden.

23 Lusse W., Veralltiglichung der Triage? Uberlegungen zu Aus-
mal8 und Grenzen der Opportunitatskostenorientierung in
der Katastrophenmedizin und ihrer Ubertragbarkeit auf die
Alltagsmedizin, Ethik in der Medizin (2001); 13: 148-160

24 Brever F., ZwereL P., Gesundheitsékonomie, Springer Verlag,
Berlin (1997), S. 19ff

25 LenzHOFER R., PraT E. H., Kosten-Nutzen-Rechnung im Ge-
sundheitswesen. Eine Rechtfertigung, Imago Hominis (1997);
4: 173-185

26 So muss z. B. Uberpriift werden, ob eine ins Auge gefasste
Therapie ~ auch wenn sie theoretisch wirksam ist — bei dem
jeweiligen Patienten praktisch noch zum Tragen kommen
kann. Es gibt Behandlungsstrategien - insbesondere in der
Praventivmedizin — die sich erst nach mehreren Jahren, z. B.
auf die Uberlebensrate, signifikant auswirken. Wenn diese
Zeitspanne groRer ist als die individuelle Lebenserwartung
des Patienten, dann ist eine solche Therapie sinnlos (z. B.
Cholesterinsenkung bei einem 80jahrigen Patienten).

27 Porow C., Prat E. H., ,Sinnhaftigkeit von Therapieentschei-
dungen in der Intensivneonatologie”, Imago Hominis
(2002); 9: 41-50

28 Vgl. AMERICAN ACADEMY OF PeDIATRICS COMMITTEE ON FETUS AND NE-
weoRrN, The initiation or withdrawal of treatment for high-risk
newborns, Pediatrics (1995); 96: 362-363
Avery G. B., Futility considerations in the neonatal intensive
care unit, Semin Perinatol (1998); 22: 216-222
Bos A. P., WatHor C., VANDERVLUGT A., No resuscitation and
withdrawal of therapy in neonatal and pediatric intensive
care units, | Pediatr (1994); 124: 995-996
BucHANAN M. E., Manslaughter or a legitimate parental deci-
sion? The Messenger case, ) Perinatol (1996); 16: 321-322
DrummonD P., Neonatal care. The costs of survival, Health
Serv J (1987); 97: 560
FLetcHer )., Abortion, euthanasia, and care of defective new-
borns, N Engl ] Med (1975); 292: 75-78
Geppes S., Pace N., HauwostH D., Selectively withholding treat-
ment from newborn babies, Br | Hosp Med (1992); 47: 280-283
HarrisoN, H., The messenger case, | Perinatol (1996); 16:
299-301
Kooapek M. P., Cessation of treatment decisions for infants: the
role of quality of life, Nursingconnections (1996); 9: 40-47
LanTos )., Overtreatment of neonates, Pediatrics (1993); 91:171

Band 11 e Heft 4

E. H. Prat, Sinnhaftigkeit in der Medizin

Luce .M., Fink C., Communicating with families about with-
holding and withdrawal of life support, Chest (1992); 101:
1185-1186
McHarrie H. E.,CuttiniM.,, BroLz-VoITG., RANDAG L., MousTYR.,
Ducuer A. M., WENNERGREN B., Benciouini P., Withholding/with-
drawing treatment from neonates: legislation and official gui-
delines across Europe, ) Med Ethics (1999); 25: 440-446
Mims J., CrisHam P., Health care management of children with
cognitive and physical disabilities: to treat or not to treat, )
Neurosci Nurs (1996); 28: 238-241
Morrow )., MSJAMA: Making mortal decisions at the begin-
ning of life: the case of impaired and imperiled infants, JAMA
(2000); 284: 1146-1147
RicHArDs M. P., Reflections on the withdrawal of treatment
from newborn infants, Early Hum Dev (1989); 18: 263-272
SamueLs A., Born too soon and born imperfect: the legal
aspects, Med Sci Law (1998); 38: 57-61
ScHLOMANN P., Decision making and the vulnerable high-risk
neonate: international perspectives, ) Perinat Neonatal Nurs
(1992); 6: 57-63
STRATHEARN L., GrAY P. H., O’CauacHaN F., Wooo D. O., Child-
hood neglect and cognitive development in extremely low
birth weight infants: a prospective study, Pediatrics (2001);
108: 142-151
StreINER D. L., SAIGAL S., Burrows E., Stoskopr B., RosensaumP.,
Attitudes of parents and health care professionals toward
active treatment of extremely premature infants, Pediatrics
(2001); 108: 152-157
Weiss S. C., MSJAMA: Parental decisions and physician re-
sponsibilities, JAMA (2000); 284: 1142
WHvATT ). S., Neonatal care: withholding or withdrawal of treat-
ment in the newborn infant, Baillieres Best Pract Res Clin
Obstet Gynaecol (1999); 13: 503-511
Yu V.Y., Ethical decision-making in newborn infants, Acta
Med Port (1997); 10: 197-204
ZaNer R. M., ButoN M. }., Decisions in the NICU: the moral
authority of parents, Child Health Care (1991); 20: 19-25
29 RHONHEMER M., Praktische Vernunft und Verniinftigkeit der
Praxis, Akademie Verlag, Berlin (1994), S. 359

30 THOMaAs vON Aquin, Summa Theologiae, I1-1, q.47, a.8
31 THomAs voN AQuin, Summa Theologiae, |I-11, q.49
32 THomas vON AQuIN, Summa Theologiae, lI-Il, q.47, a.9, ad, 2

33 Pierer ., Das Viergespann. Klugheit - Gerechtigkeit — Tapferkeit
— Mal, Herder Verlag, Freiburg - Basel - Wien (1970), S. 34

301



DOKUMENTE

Erklirung der Osterreichischen Bischofskonferenz zur Novelle des
Fortpflanzungsmedizingesetzes
bei der Herbstvollversammlung, 8. bis 10. November 2004 in Salzburg

Im Hinblick auf die Novellierung des Fort-
pflanzungsmedizingesetzes, die am Diens-
tag (9. November, Anmerkung der Redakti-
on) Tagesordnungspunkt des Ministerrates
war, stellt die Osterreichische Bischofskon-
ferenz fest: In der Novelle gibt es auch
weiterhin kein explizites Verbot von Prdim-
plantationsdiagnostik, Klonen und Forschung
an embryonalen Stammzellen.

Die Aufbewahrungsfrist fiir die bei der In-
vitro-Fertilisation anfallenden ,tberzihli-
gen” Embryonen, also menschliches Leben
in seinem frihesten Stadium, ist von einem
Jahr auf zehn Jahre erhéht worden. Das be-
deutet keine Losung der Problematik ,iiber-
zdhliger” Embryonen. Durch die Erhhung
der Aufbewahrungsfrist steigt die Gefahr,
dass friiher oder spater tatsachlich diese
»uberzdhligen” Embryonen fiir Forschungs-
zwecke missbraucht werden. Somit bleibt
die Novellierung hinter den berechtigten
Erwartungen zuriick.

Die Osterreichischen Bischofe erinnern als
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positives Beispiel an die derzeitig giiltige
italienische Regelung vom Februar 2004, die
menschliches Leben in seinem friihesten Sta-
dium vor Selektion und Experiment schiitzt.
An dieser Regelung ware auch fiir die 6ster-
reichische Legislative Mal zu nehmen.
Grundsitzlich rufen die Bischofe in Erin-
nerung, dass nach kirchlicher Auffassung die
In-vitro-Fertilisation einen Verstols gegen die
Wiirde des Menschen darstellt. Sie ersuchen
die Verantwortungstrager, das Gesetz
wenigstens im Hinblick auf folgende Punk-
te nachzubessern:
— Ausdriickliches Verbot von Menschense-
lektion durch Prdimplantationsdiagnostik
— Ausdriickliches Verbot des Missbrauchs
menschlichen Lebens durch Klonen und
verbrauchende Embryonenforschung
- Beschrankung der Befruchtungsversuche
in der Art, dass keine iiberzahligen Em-
bryonen entstehen.

11. November 2004
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Stellungnahme von ImaBe zur Novelle des Fortpflanzungsmedizingesetzes

Im Janner 2004 hat das Bundesministeri-
um fir Justiz den Entwurf zu einer Novelle
des Fortpflanzungsmedizingesetzes zur Be-
gutachtung versandt. Kurz zusammengefasst
enthielt der Entwurf:

1) Ein Klonverbot

2) Ein Verbot fir Eingriffe in die Keimbahn

3) Eine Verldangerung der Aufbewahrungsfrist
fur Samen und Eizellen sowie fiir Embry-
onen bis zum 50. Lebensjahr der Frau.

4) Ergdanzungen der Strafbestimmungen, die
vor allem zur rechtlichen Durchsetzung
des inzwischen totes Recht gewordenen

§ 10 des Gesetzes abzielen.

Image hat in seiner Stellungnahme 1), 2)
und 4) als notwendig und sinnvoll bejaht und
aus ethischen Griinden bedauert und kriti-
siert, dass Embryonen tiberhaupt aufbewahrt
werden dirfen (Vgl.34/SN-131/ME).

Am 9. November 2004 hat der Ministerrat
die Regierungsvorlage der Novelle beschlos-
sen und an das Parlament zur Beratung wei-
tergeleitet. Sie wurde am 1. Dezember 2004
im Justizausschuss behandelt und am 10. De-
zember 2004 im Plenum verabschiedet.
Bedauerlicherweise sind in dieser Vorlage die
an sich begriienswerte Vorschldge des Ent-
wurfes 1), 2) und 4) nicht mehr enthalten. Es
wird nur mehr die Verlangerung der Frist zur
Aufbewahrung von Keimzellen und Embryo-
nen von der Regierung vorgeschlagen.

Dazu nimmt das Institut fiir medizinische
Anthropologie und Bioethik (ImagE)
folgendermaBen Stellung:

1. Ein ausdriickliches Klonverbot ist aus
politisch-ethischen Griinden dringend not-
wendig.

In den Erlduterungen der Regierungsvor-
lage wird lediglich gesagt, dass die Ausein-
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andersetzung mit diesem Thema ,noch fort-
gefiihrt werden” muss und ,dabei wird auch
die Entwicklung in anderen Staaten zu beo-
bachten sein”. Dass sich die osterreichische
Regierung diese Argumentation zu Eigen
macht, ist hochst befremdlich. In der UNO
hat die Osterreichische Vertretung zugesi-
chert, bei einer Abstimmung den Vorschlag
von Costa Rica zu unterstiitzen, der vorsieht,
eine jede Klonungsart verbietende Konven-
tion zu verabschieden. Nun will die Regie-
rung innenpolitisch abwarten und ,beobach-
ten”. Das ist bedauerlich, weil gerade bei
dieser Frage viel davon abhdngt, dass genu-
gend Lander als Vorreiter eine klare Positi-
on beziehen. Eines misste heute jedem klar
sein: die Option, die therapeutisches Klo-
nen bejaht und dabei reproduktives Klonen
verbieten will, ist vollig unrealistisch. Es ist
mittlerweile das Schicksal der Biopolitik,
dass streng begrenzte Ausnahmen zur Nor-
malsituation mutieren. Was urspriinglich als
Ausnahme genehmigt wurde, wird friiher
oder spater zum Bestandteil der Regel. Sollte
einmal Klonen zu Therapiezwecken verwirk-
licht sein, so werden Implantationsversuche
zur Erzielung einer Schwangerschaft nicht
mehr zu vermeiden sein. Dann werden Ver-
bote in vielen Lindern nicht viel helfen.
Das einzig richtige Vorgehen wire der
vollstindige Verzicht auf die Klonungstech-
nik. Osterreich hitte die Chance vertan,
iberzeugend dafiir einzutreten.

2. Ebenfalls aus politisch-ethischen
Uberlegungen wire es ganz wichtig, dass
das Verbot von Eingriffen in die Keimbahn
in der Regierungsvorlage verbleibt.

Obwohl fiir eine solche Therapie heute
keine entsprechende Technik zur Verfligung
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steht, wiirde es zu einem Fortpflanzungs-
medizingesetz gehoren, dass solche Eingrif-
fe ausgeschlossen werden.

3. Die Aufbewahrung von Embryonen
ist ethisch sehr bedenklich und es ist da-
her bedauerlich, dass die Novelle eine Ver-
lingerung der Aufbewahrungsfrist vorsieht.

Die vorgeschlagene Verldangerung der
Aufbewahrungsfrist von Embryonen ist tiber-
flissig. Durch die Aufbewahrung von Sa-
men- und Eizellen kann sichergestellt wer-
den, dass jederzeit die benétigten Embryo-
nen hergestellt werden kénnen. Die Frau
braucht sich dann nicht mehr einer ,belas-
tenden und uberdies kostspieligen Hormon-
behandlung zu unterziehen”, sondern die
bereits vorhandenen Eizellen kénnen auf-
getaut, befruchtet und der Frau eingepflanzt
werden. Das Einfrieren von Embryonen ist
also auch in diesen Féllen ganz und gar
unnétig und sollte verboten werden. Damit
wiirde die Produktion ,lberzahliger” Em-
bryonen, die niemals eingepflanzt und des-
halb irgendwann getétet werden miissen —
was leider in vielen Landern zur Praxis ge-
worden ist — verhindert werden.

Die Tatsache, dass das Einfrieren und Auf-
bewahren von Eizellen vorerst weniger ef-
fizient ist als das bei Embryonen und daher
weltweit nur von wenigen Zentren fiir Re-
produktionsmedizin angeboten wird, ist un-
seres Erachtens kein ausreichender Grund,
um die Kryokonservierung von Embryonen
zuzulassen. Hier miisste dem Lebensschutz-
recht unbedingt Vorrang gegeben werden.

4. Auf jene im Entwurf des Ministeriums
enthaltene Strafbestimmung, die den Miss-
stand verhindern wiirde, dass § 10 (iberzih-
ligen Embryonen darf es nicht geben) totes
Recht ist, sollte nicht verzichtet werden.

Das geltende Gesetz, das auch dem
Schutz der Embryonen verpflichtet ist, sieht
vor, dass ,nur so viele Eizellen befruchtet
werden, wie nach dem Stand der medizini-
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schen Wissenschaft und Erfahrung innerhalb
eines Zyklus fiir eine aussichtsreiche und
zumutbare medizinisch unterstiitzte Fort-
pflanzung notwendig sind” (vgl. § 10 des
Gesetzes). Was genau damit gemeint ist,
kann aus den Erlauterungen des Gesetzes
entnommen werden, die in den 216 Beila-
gen zu den Stenographischen Protokollen
des Nationalrates XVIII. GP enthalten sind.
Dort wird gesagt: ,Bei der In-Vitro-Fertili-
sation entspricht es dem Stand der medizi-
nischen Wissenschaft und Erfahrung, der
Frau mehrere Eizellen zu entnehmen, zu
befruchten und in ihren Korper einzubrin-
gen. Dadurch steigen die Erfolgsaussichten
der Behandlung. Um die Entstehung ,iiber-
zahliger’ entwicklungsfahiger Zellen zu
verhindern, schrankt § 10 solche mehrfache
Befruchtungen auf das fiir eine Erfolg ver-
sprechende Behandlung erforderliche Maf
ein. Dabei wird — entsprechend mehrerer
Vorschlage im Begutachtungsverfahren —
klargestellt, dass nur so viele Eizellen be-
fruchtet werden dirfen, wie innerhalb ei-
nes Zyklus benotigt werden. Dies bedeutet
auch, dass alle befruchteten Eizellen in den
Korper der Frau eingebracht werden. Die
ausdriickliche Festschreibung einer derar-
tigen Verpflichtung erscheint jedoch nicht
sinnvoll, da der Frau bis zur Einbringung der
entwicklungsfahigen Zellen ein Widerrufs-
recht zuerkannt wird (vgl. § 8 Abs. 4).”
Leider ist es in den &sterreichischen Zen-
tren fir Reproduktionsmedizin lbliche Pra-
xis, moglichst viele Eizellen zu befruchten,
die zum Teil fir den Fall aufbewahrt werden,
dass der erste und vielleicht noch der zweite
Transfer fehlschlagen. § 10 wird in Wirklich-
keit nicht eingehalten. Dies wollte das Mi-
nisterium im Entwurf vom Janner d. J. ver-
hindern, in dem dieser Verstols als Verwal-
tungsiibertretung (§ 3a) deklariert, und mit
einer Geldstrafe von EUR 36.000,- geahndet
hatte werden sollen. In den Erldauterungen zur
Regierungsvorlage wird nicht erklart, war-
um die im Entwurf vom Janner vorgesehene
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Strafbestimmung fallen gelassen wurde.

§ 10 ist nicht nur totes Recht, weil keine
Strafen fir die Erzeugung von unndtigen
Uberzdhligen Embryonen festgelegt werden,
sondern weil das Gesetz in § 17 erlaubt,
diese, aus welchem Grund immer, ungesetz-
lich erzeugten Embryonen nunmehr 10 Jah-
re lang aufzubewahren, was, wie oben er-
wahnt, im Widerspruch zu § 10 steht.

5. Es wdre auch dringend notwendig,
die Praimplantationsdiagnostik, die in den
letzten Monaten ausfiihrlich diskutiert
wurde, ausdriicklich zu verbieten.

Die Prdimplantationsdiagnostik (PID) ist
ethisch im hochsten Mall bedenklich, weil
sie nicht im Dienste einer heilenden oder
leidenslindernden Therapie steht, sondern al-
lein im Dienste der Entscheidung lber Le-
ben und Tod. Sie ist ein unmittelbares Instru-
ment der Selektion und mittelbares Instru-
ment der Totung von Menschen. Die Anwen-
dung dieser Technik wiirde nicht den Grund-
sitzen entsprechen, die die Osterreichische
Gesetzgebung in Zusammenhang mit dem
Lebensschutz prdagen. Da aber in der letzten
Zeit da und dort die juristische Meinung ver-
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treten wurde, dass die restriktive Anwendung
von PID bei der jetzigen Rechtslage zuldssig
wadre, miisste man im Gesetz diese Moglich-
keit namentlich ausschlieRen. Eine Regelung,
die PID restriktiv nur in bestimmten Féllen
zuldsst, wdre, wie aus der weltweit gefihr-
ten Diskussion klar hervorgeht, undurchfiihr-
bar und kdme einer Zulassung gleich.

6. Image stellt die grundsitzliche Frage, ob
eine so schwache Novelle einen Sinn hat.

Der Vergleich mit dem urspriinglichen
Entwurf zeigt, dass nur eine geringe Ande-
rung, die kein wirkliches Problem [6st, (ib-
rig geblieben ist, wihrend hier die ganz
wichtigen Fragen der Biopolitik ungeregelt
bleiben. Unter diesen Umstdnden stellt sich
die Frage, ob eine so schwache Novellie-
rung nicht eher den geringen Durch-
setzungswillen und den Mangel an Problem-
|6sungskapazitdt der Regierung in den Fra-
gen der Biopolitik offenbart bzw. ob sich
hier die Regierung nicht fur die Einzelinter-
essen einer kleinen Gruppe von Reproduk-
tionsmedizinern instrumentalisieren l&sst.

10. Dezember 2004
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Die 33 Monate des Herrn B. auf der Intensivstation

Herr B., zu diesem Zeitpunkt 32 Jahre alt,
unternahm mit Frau und 1 Y2-jdhriger Toch-
ter ausgedehnte sommerliche Wanderungen
im niederdsterreichisch-steirischen Grenz-
gebiet. Am ersten Tag finden die Wanderer
Zecken auf der Haut. Bis zum 2. Tag wer-
den insgesamt sechs Zecken von Herrn B.
entfernt. Auf Anraten der Freunde sucht er
das ndchstgelegene Krankenhaus auf, wo
aber das entsprechende spezifische Immun-
globulin nicht vorhanden ist. Er entschliefst
sich daher zur Heimreise und erhdlt inner-
halb von 48 Stunden FSME-Bulin in entspre-
chender Dosis.

Etwa eine Woche spdter kommt B. zur
Aufnahme ins Krankenhaus. Er wirkt miide
und schwerkrank. Fragen beantwortet sei-
ne Gattin. Er leide in den letzten Tagen zu-
nehmend an allgemeiner Schwéche, an sub-
febrilen Temperaturen, Brechreiz und auch
an Larmempfindlichkeit. Wahrend der Auf-
nahme kommt es zu einer Anisokorie links,
zu einem passageren Nystagmus, zum Auf-
treten von Doppelbildern, zu Schluck- und
Sensibilitdtsstorungen. Es besteht der drin-
gende Verdacht auf eine Frihsommermenin-
goenzephalitis (FSME).

Die entsprechenden Laboruntersuchungen
bestatigen diesen Verdacht. Herr B. wird zur
Uberwachung auf die Intensivstation verlegt.
In den nédchsten Stunden tritt eine rasch zu-
nehmende Schwache, vor allem im Bereich
der Atemmuskulatur auf, die Schluckstorung
verschlechtert sich dramatisch. Intubation
und maschinelle Beatmung sind unvermeid-
lich. Die Spontanatmung erlischt in den
ndchsten Tagen, Herr B. muss kontrolliert
beatmet werden. Eine Tracheotomie wird 5
Tage nach Aufnahme auf die Intensivstation
durchgefiihrt, weitere 3 Wochen spater wird
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eine PEG-Sonde angelegt. Nun beginnt ein
langer Leidensweg. Nach 5 Wochen Inten-
sivstation wird Herr B. zur prognostischen
Evaluierung an eine neurologische Intensiv-
station eines universitdren Krankenhauses
verlegt. Beurteilung: Die massiven Ausfille
im Stammganglien- und Hirnstammbereich
mit der zusatzlichen poliomyelitischen/po-
lyradikulitischen Veranderung bedeuten fiir
den Patienten eine dulerst ernste Rehabili-
tationsprognose. Nun kommt es zu einer
zunehmenden, hochgradigen Muskelatro-
phie der oberen und unteren Extremitdt von
der Halsmuskulatur abwarts.

Nachdem ein Jahr vergangen war, wurde
vonseiten des Krankenversicherungstragers
die Asylierung erwogen, doch fand sich kei-
ne Institution mit Beatmungsmaglichkeit.

Durch eine humane Entscheidung des
Kostentrdgers behilft man sich durch mehr-
wochige ,Gastzeiten” in den Intensivstati-
onen umliegender Krankenhduser — und dies
tiber viele Monate.

Mittlerweise besteht eine ausgepragte
Atrophie der Muskulatur, Tonus beidseits
schlaff, keine Spontanatmung. Grimassie-
ren und leichte Zuckungen im Bereich der
rechten Augenbraue.

Im 30. Monat nach der Aufnahme wird
der letzte neurologische Befund mit akus-
tisch evoziertem Potential erhoben. Das Er-
gebnis entspricht einer pontomesencepha-
len Lasion, wobei sich im Wesentlichen ge-
genliber dem Vorbefund (Beginn der Inten-
sivbehandlung) keine Anderung ergeben hat.
Diagnose: Zustand nach FSME mit Tetrasym-
ptomatik, apallisches Syndrom.

Nun wird die Ethikkommission der An-
stalt einberufen.

Der behandelnde Intensivmediziner be-
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richtet, dass die Ehefrau des Patienten mit-
geteilt habe, dass fiir ihren Mann ein Leben
nur ,lebenswert” sei, wenn auch Kommuni-
kation mdglich sei. Dies habe er vor seiner
Erkrankung zum Ausdruck gebracht. Damit
bekréftigt die Familie ihren Wunsch nach
Therapieabbruch. Nach Wortmeldungen des
Pflegedienstes, des drztlichen Dienstes, des
Anstaltseelsorgers, des Psychologen, eines
kooptierten Theologen der ortlichen katho-
lisch-theologischen Fakultdt und der Anwal-
te vertreten alle Anwesenden die Meinung,
dass eine Beendigung der Beatmung
ethisch-moralisch vertretbar sei.
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Die Einschaltung eines Vormundschafts-
gerichts zur Ernennung eines Sachwalters
- wie von den Anwilten gefordert — wird
von der Mehrheit nicht notwendig erachtet,
da es sich hier um eine medizinische und
ethisch-moralische Frage handle und nicht
um eine juridische.

Bezlglich des ,wie” schldgt der Inten-
sivmediziner vor Extubation eine Allgemein-
andsthesie und Muskelrelaxation vor. Der
Theologe weist darauf hin, dass hier ein ,Ein-
greifen” nur insoweit vorliege, als ,wir nicht
tiber Leben und Tod verfiigen, (sondern) wir
figen uns dem Tod.”
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Es geht also um einen langzeitbeatme-
ten, gehirngeschadigten und tief bewusst-
losen Patienten im sog. ,irreversiblen ve-
getativen Zustand”. Die neurologischen Un-
tersuchungen, die bald nach Eintritt der Be-
wausstlosigkeit und der Ateminsuffizienz er-
folgt waren (5. Woche), geben ein prognos-
tisch duBerst ungiinstiges Bild. Nicht nur die
GroBhirnfunktion ist schwerstens beein-
trachtigt, auch die Peripherie weist die Zei-
chen eines polyneuropathisch-poliomyeliti-
schen Zustandsbildes auf, in dessen Folge
eine rasche Muskelatrophie aufgetreten ist.

Bereits zu diesem Zeitpunkt muss klar ge-
wesen sein, dass an ein Wiederaufkommen
des Patienten kaum zu denken war. Er wur-
de nunmehr mit einer PEG-Sonde versorgt,
die offensichtlich gut vertragen wurde.
Folgende Aspekte des Falles miissen einge-
hender unter die Lupe genommen werden:
1. die medizinische Indikation zur kinstli-

chen Beatmung als drztlich-moralischer

Auftrag.

2. Nahrungs- und Flussigkeitszufuhr als &rzt-
liche Therapie oder Teil der Grundversor-
gung eines komatosen Beatmungspatien-
ten mit schwerster ZNS-Schadigung.

3. Bewusste Lebens- und Leidensverldange-
rung unter infauster Prognose wenngleich
bei stabiler Lage auf Minimalniveau.
Ad 1.: Die kontrollierte Beatmung auf der

Intensivstation ist zweifellos eine aufwan-

dige MaRnahme und an hochqualifiziertes

Personal wie auch Material gebunden. Bei

rascher Verschlechterung der Atmung bei ei-

nem erst seit kurzer Zeit erkrankten jungen

Mann besteht an der Sinnhaftigkeit, ja der

moralischen Pflicht der Intubation kein Zwei-

fel. Diese erwachsen aber notgedrungener

Weise, wenn die akute sich in eine massiv-

progrediente Erkrankung verwandelt, bei der

innerhalb weniger Wochen eine praktisch
vernichtende Prognose gestellt wird. Wie
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konsequent soll die weitere Strategie der
Lebenserhaltung/-verlangerung verfolgt wer-
den? Welche MaRRnahmen zur weiteren Ob-
jektivierung der Dynamik des Leidens sind
verfligbar? Diese MaBBnahmen bestanden im
gegenwartigen Fall in einer Re-Evaluierung
des neurologischen Befundes (kortikale und
periphere Schiaden), der aber erst nach iiber
2 1/2-jéhriger Beatmung erhoben wird.
Inzwischen waren Spitalsdirektion, Kosten-
trdger und Behandler bemiiht, durch ,Kos-
tensplitting” und Herumreichen des Patien-
ten zwischen lokalen Spitdlern immer wieder
Wege zu finden, sich der Diskussion des
Therapieverzichts mit allen Konsequenzen
ethischer, humaner, rechtlicher und weltan-
schaulicher Natur entziehen zu kénnen.

Ad 2.: Nach geltender Rechtsauffassung
fallt die Intention zur kiinstlichen Erndhrung
in die Kompetenz des drztlichen Teams.
Waire diese ein reiner Bestand der Grund-
pflege, fiele die Kompetenz dem Pflege-
dienst zu und ware hiermit — wie Hygiene,
Vermeidung von Storfaktoren, Stuhlregelung,
Temperaturhaushalt etc. — dem Einflussbe-
reich der Arzte entzogen. Reduktion bzw.
Verzicht auf die Nahrungs- und Fliissigkeits-
zufuhr wdre dann gleichbedeutend mit ,pas-
siver Euthanasie”.

Hingegen wadre die Riicknahme einer
arztlichen MaBnahme, der die Rolle einer
Lebensverldngerung mit frustranem Ziel
(Sterbensvermeidung) zugeschrieben wer-
den kann, eher konform mit einer ,Hand-
lung mit nicht intendierter Todesfolge”. Dem
Zustand des Patienten nach 2 1/2 Jahren und
dem Verlauf seiner Erkrankung wiirde die-
ser Ausgang wohl entsprechen. Damit bleibt
aber auch - retrospektiv — die Frage offen,
ob die Heranziehung einer PEG-Sonde (wel-
che immerhin durch einen Arzt gesetzt wer-
den musste) ein so einfacher und gut ver-
fugbarer Eingriff ist, der bei keiner der agie-
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renden Personen einen Zweifel iiber seine
Indikation aufkommen lie} und zu keinen
weiteren Uberlegungen fiihrte.

Ad 3.: Ausschlaggebend fiir die Unschliis-
sigkeit aller beteiligten Personen war wohl
der bemerkenswert stabile Zustand des Pa-
tienten, der trotz voller Beatmung, kiinstli-
cher Erndhrung und tiefem Koma keinerlei
sonstige Komplikationen aufwies, sei es
wegen seines noch jugendlichen Herz-Kreis-
lauf-Systems, sei es durch eine erworbene
~hohe Immunkompetenz”, sodass er von ei-
ner nosokomialen Pneumonie oder einer
opportunistischen Infektion verschont blieb.
Andrerseits war jene kritische ,Friihphase”
(z. B. innerhalb der ersten 2 Monate) bereits
verstrichen, in welcher weitreichende Stra-
tegien und Algorithmen hitten erortert wer-
den sollen. Erst nach langen, qualvollen
Monaten, ja Jahren spiirt man dem mutmaR-
lichen Willen des Patienten nach und nimmt
in der Folge auch den Wunsch der Angeho-
rigen zur Kenntnis, den Patienten doch ster-
ben zu lassen. Dabei fillt auf, dass die Mog-
lichkeit der Sachwalterschaft nicht in Erwa-
gung gezogen wird. Im gegenstdndlichen
Falle wére es wohl moglich gewesen, die
Gattin mit dieser Aufgabe zu betrauen, da
sie wohl die prdsumptiven Interessen des
Patienten so authentisch wie moglich zu
vertreten imstande gewesen ware.

So aber wird eine Ad-hoc-Ethikkommis-
sion einberufen, welcher unteranderem eine
Vertretung des drztlichen, des Pflegediens-
tes, eine reprdsentative Spitalsvertretung,
Anwilte und ein Theologe angehoren. Die-
ser Kommission gelingt es dann relativ rasch,
zu einer einhelligen Meinung zu kommen,
welche in einer Abstimmung fiir die Been-
digung der ,Therapie mit aulBergewohnli-
chen Mitteln” stimmt. Damit ist die Extuba-
tion gemeint, mit welcher alle im Grunde
einverstanden sind. Die Anwdlte monieren
allerdings bis zuletzt einen Sachwalter, da
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ein solcher in der 6sterreichischen Spruch-
praxis bei Entscheidungen lber bewusstlo-
se Patienten vorgesehen ist. Die mehrheit-
lich positive (wenn auch daher nicht ein-
stimmige) Abstimmung zieht nach sich, dass
der Intensivmediziner die Extubation unter
Barbituratnarkose vornimmt, sodass der Pa-
tient schlieRlich sterben kann.

Schlussfolgerung:

1. Die infauste Prognose hitte in ihrer
Tragweite wohl friiher erkannt und der un-
glinstige Verlauf hdufiger dokumentiert wer-
den konnen.

2. Ein(e) Sachwalter(in) hatte friher (z. B.
nach 3 Monaten) bestellt werden kdnnen,
der (die) in die weiteren komplizierten Ent-
scheidungen sehr wohl einzubinden gewe-
sen wadre.

3. Die Entscheidung, aufwindige Malk-
nahmen zur reinen Lebensverldngerung
(Sterbensverzdgerung) auszusetzen, kann
nachvollzogen werden, wenngleich der
Zeitpunkt dazu sehr spdt erscheint.

4. Die Alternative zur Extubation wdre
vielleicht die Reduktion der kinstlichen Er-
ndhrung und Flissigkeitszufuhr gewesen,
zumal der Patient mit Sicherheit weder
Durst- noch Hungergefiihle verspiirte und die
Verfligung dariiber dem drztlichen Team
(und nicht dem Pflegedienst) zugestanden
wdre. Im gegenstdandlichen Fall ist aber si-
cher die Extubation der Therapiereduktion
vorzuziehen, da im letzteren Fall neuerli-
che und schwere psychische Belastungen der
Angehorigen (wenn auch (ber eine begrenz-
te Zeit) unausweichlich gewesen waren.

Prim. Univ.-Prof. Dr. Friedrich Kummer
St.-Johanngasse 1-5/1/11, A-1050 Wien
fkummer@aon.at
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Sterilitat: Spermatogonien im
Labor vermehrbar

in der Zeitschrift,,Proceedings of the
National Academy of Sciences” der
USA berichteten Forscher von der Uni-
versitdt Pennsylvania, dass es ihnen
gelungen seit, die Stammzellen der
Spermien - Spermatogonien — im La-
bor zu vermehren. Nach jahrelangem
Suchen und Versuchen hat das Team
um Hiroshi Kueota die richtige Zusam-
mensetzung von Wachstumsfaktoren
gefunden, welche es ermoglichte, die
Spermatogonien auf bestimmten Nahr-
medien zu ziichten und zur Vermeh-
runganzuregen. Schon vor etwa zehn
Jahren war es dem Team gelungen,
Spermatogonien zu transplantieren
und sie in den Empfangern zu funkti-
onstiichtigen Spermien heranreifen zu
lassen. Der nun vorliegende Bericht
reiht sich somit — in die neuen Per-
spektiven der Unfruchtbarkeitsbehand-
lung ein. So kénnten beispielsweise
Ménner vor einer aggressiven Chemo-
therapie Samenzellen kryokonservie-
ren lassen. Dies wird heutzutagein sol-
chen Fillen bereits angeboten und
durchgefiihrt. Doch liegt die Erfolgs-
quote der darauf aufbauenden in-vit-
ro-Fertilisation nur bei ca. 50 Prozent.
Mit der Reimplantation von eigenen
Spermatogonien kénnteein neuer Weg
in der Therapie der ménnlich beding-
ten Sterilitit beschrittenwerden. Doch
missen auch hier der Forschung ihre
ethischen Grenzen klar aufgezeigt
werden. Denn mit der Verfiigbarkeit
der mannlichen Keimzellen im Labor
und ihrer potenziellen Vermehrung in
Kultur 6ffnet sich auch die Tir zum
Missbrauch im Rahmen genetischer
Manipulationen am Erbgut.

Proc Natl Acad Sci,4. November 2004

Kiinstliche Befruchtung: Kiinst-
liche Gameten fiir die IVF

Der britische Bioethiker John Harris
von der University of Manchester hat
im renommierten Wissenschaftsjournal
Science fiir das Recht pladiert, kiinst-
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liche, aus humanen embryonalen
Stammzellen geziichtete Spermien
und Eizellen fir die in-vitro-Fertilisati-
on zu verwenden. Fir kiinstliche Ga-
meten gibe es zwei verlockende Ge-
brauchsmaglichkeiten: zum einen wiir-
den sie unfruchtbaren Paaren ermogli-
chen, eigenen Nachwuchs zu haben
(unter der Voraussetzung, dass die Kos-
ten und die Sicherheitslevels denen der
konventionellen IVF vergleichbar
sind), und zum zweiten wirden sie
auch homosexuellen Paaren zu eige-
nen Kinder verhelfen kénnen. ,Es gibt
keinapriori Argument, den nattirlichen
Reproduktionsweg zu bevorzugen,
dennder natiirliche ist per se moralisch
neutral. Die gesamte Praxis der Medi-
zin zielt darauf ab, den normalen Lauf
der Natur zu vereiteln. Wenn wir
immerzu das Natirliche als Prinzip
vorziehen, dann missten wir die Me-
dizin als Ganze aufgeben.” Dass ein
Kinddurchdie Anwendung dieser neu-
en Technologie einen Schaden erlei-
den kénne, sei es physischer oder psy-
chischer Art, findet in der Argumenta-
tion von Dr. Harris keinen Eingang.

Science, 17. September 2004

PID: Risiko fiir Darmkrebs als
Totungsgrund

In GrolRbritannien, wo erst kiirzlich
das therapeutische Klonen genehmigt
und die gesetzliche Regelung der Pra-
implantationsdiagnostik gelockert
wurde, zeigen sich weiter beunruhi-
gende Entwicklungen: Nun dirfen
Embryonen, welche auch nur ein er-
hohtes Darmkrebsrisiko aufweisen, bei
einer kiinstlichen Befruchtung mittels
PID selektiert werden. Wissenschaft-
ler des University College Hospital in
London hatte an der britischen Auf-
sichtsbeh6rde Human Fertilisation and
Embryology Authority (HFEA) den
Antrag gestellt, bei kiinstlichen Be-
fruchtungen diejenigen Embryonen
aussortieren zu diirfen, welcheTrager
des Gens fir die familidre adenoma-
tése Polyposis (FAP) seien, eine Erkran-
kung, welche mit einem erhohten Ri-
siko flir Darmkrebs einhergeht. Die

HFEA ist in GroBbritannien per Gesetz
autorisiert, an einzelne Kliniken Lizen-
zen zur PID zu vergeben. Bisher wur-
den Lizenzen vergeben fiir die Mus-
keldystrophie vom Typ Duchenne, den
Morbus Huntington, die Beta-Thalass-
amie, die Zystische Fibrose und die
Hamophilie. Patienten mit nicht er-
kannter und unbehandelter FAP entwi-
ckeln nahezu ausnahmslos ein kolo-
rektales Karzinom, wobei der Krebs
sich hdufig bereits im Teenageralter
entwickelt, andere Gentrager erst im
hohen Erwachsenenalter daran erkran-
ken. Die Trager des defekten Gens sol-
len ab dem 10. Lebensjahr jahrlich
eine kleine bzw. bei positivem Befund
eine grofRe Darmspiegelung erhalten.
Bei kleinsten Hinweisen auf maligne
Entartung einzelner Polypen werden
die Gentrdger wegen des deutlich er-
hohten Risikos proktokolektomiert,
was bedeutet, dass ihnen der gesamte
Dickdarm entfernt wird. Ein sehr auf-
wandiges und auch komplikationsrei-
ches Verfahren. Aufgrund dieser Per-
spektiven wurde der entsprechende
Antrag von der HFEA trotz der auch in
GroRbritannien verbreiteten bioethi-
schen Bedenken genehmigt.

www.aerzteblatt.de, 2. November 2004

Abtreibung: Liberales Abtrei-
bungsgesetz in Polen gefordert

Als ,Angriff der UNO auf die Sou-
verdnitat Polens” wird der VorstoR des
UNO-Menschenrechtskomitees
(UNHRC) von Lech KowaLewski, Spre-
cher der polnischen Vereinigung von
Pro-Life-Gruppen, bezeichnet, in dem
die Vereinten Nationen fordern, dass
Polen seine Abtreibungsgesetzgebung
und -praxis liberalisiert. In einer An-
fang November veréffentlichten Stel-
lungnahme heilt es, man sei ,zutiefst
besorgt tiber die restriktiven Abtrei-
bungsgesetze in Polen”. Die Regierung
misse dafiir sorgen, dass Mittel zur
Empfangnisverhiitung zur Verfiigung
stehen und ein freier Zugang zu Fami-
lienplanungsservices und -methoden
gewahrleistet ist, fordert das Komitee.
,Das Bildungsministerium muss
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weiters sicherstellen, dass in Schulen
eine genaue und objektive Sexualer-
ziehung auf dem Lehrplan steht”. Ne-
ben Irland und Portugal zéhlt Polen
europaweit zu den Nationen, welche
das menschliche Leben am umfas-
sendsten schiitzen.

LifeSiteNews.com, 9. November 2004

Stammzellenforschung: Neue
Methode fiir die Gewinnung
embryonaler Stammzellen

Eine neue Methode, embryonale
Stammzellen zu gewinnen, soll die
bioethische Diskussion rund um die
Stammzellforschung neu orientieren.
Yung VEeruinsky und seinem Team vom
Reproductive Genetics Institute in Chi-
cago ist es gelungen, aus dem friihen
vier bis fiinf Tage alten Embryonen im
Morulastadium Stammzellen zu ge-
winnen, welche sich in Kultur bringen
lieRen. Ublicherweise werden die em-
bryonalen Stammzellen aus dem Blas-
tozystenstadium des Embryos isoliert,
wobei der Embryo unweigerlich
zugrunde geht. Eine Isolation der Zel-
len aus einem fritheren Embryonalsta-
dium soll den Tod des Embryos ver-
meiden konnen: zwar liegen nur ein
bis zwei Tage Entwicklung zwischen
den beiden Stadien, doch scheint es
nach vorliegendem Bericht maoglich
zu sein, eine embryonale Stammzel-
le aus dem Morulastadium zu entfer-
nen, ohne dabei den Embryo dem Tod
anheim zu geben.

Nature, 4. November 2004

Stammzellenforschung:
Regeneration von Nervenzel-
len aus Skelettmuskelzellen

Die so genannten Satellitenzellen
der Skelettmuskulatur sind in der Lage,
Muskelfasern zu regenerieren. Giulio
ALessanori vom Carlo Besta Neurolo-
gical Institut in Mailand und seine Mit-
arbeiter haben untersucht, ob sich die-
se Zellen der Skelettmuskulatur in jene
verschiedenen Typen mesenchymaler
Zellen differenzieren konnen, welche
letztendlich Bindegewebe, Knochen,
Knorpel und das Blutkreislauf- und lym-
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phatische System bilden. Besonderen
Augenmerk richteten die Forscher
dabei auf die Fragestellung, ob und
inwieweit es moglich ist, dass sich die
Muskelstammzellen in neurale Zellli-
nien differenzieren konnten. Sollte dies
moglich sein, so konnten Zellen der
Skelettmuskulatur eine ergiebige
Quelle fir Stammzellen darstellen,
mit deren Hilfe sich geschadigtes
Muskel- oder Nervengewebe regene-
rieren lieBe. Fir die Studie wurden
zwolf Patienten Zellen der Armmus-
kulatur entnommen, kultiviert und in
Ratten mit Riickenmarksverletzungen
eingepflanzt. Die Zellen konntennicht
nur Skelettmuskelfasern aufbauen, son-
dern differenzierten sich zudem in As-
trocyten und Neuronen. Dr. ALESSANDRI
erklart: ,Adulte menschliche Skelett-
muskulatur besitzt eine Population von
Vorlaufer-Stammzellen, die Zellen der-
selben Linie sowie Zellen mit neuro-
genen Eigenschaften bilden kénnen.
Adulte Muskeln konnten sich daherals
Quelle fir Stammzellen erweisen, aus
denen sich zellbasierte Therapien zur
Behandlung von menschlichen myo-
genen und neurogenen Krankheiten
entwickeln lassen.” Allerdings ist der
Schritt zur therapeutischen Anwen-
dung noch in weiter Ferne.

Lancet (2004); 364: 1872-1883

Stammzellenforschung: For-
schung an embryonalen Stamm-
zellen in Spanien erlaubt

Embryonen, die aus der kiinstlichen
Befruchtung entstehen und nicht fir
Schwangerschaften verwendet wer-
den, kénnen nach einem neuen De-
kret der spanischen Regierung fur die
Forschungfreigegeben werden. Voraus-
setzungen dafir sind lediglich die Zu-
stimmung der Eltern zur Tétung des
Embryos sowie die Aussicht, dass die
ivf-Embryonen langer als fiinf Jahre auf
Eis liegen wiirden. ,Es ist moralisch
nicht vertretbar, Wissenschaftlern, die
ihr Kénnen und Wissen einsetzen, um
unsere Fahigkeiten zur Behandlung
von Krankheiten zu verbessern, Stei-
ne in den Weg zu legen”, so die stell-
vertretende spanische Premierministe-
rin Maria Teresa FERNANDEZ DE LA VEGA.
Auch die spanische Gesundheitsmini-
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sterin Elena SALGaDO unterstiitzt das
neue Dekret. Es stelle nicht nur fiir die
Wissenschaftler, sondern ebensofiir die
Eltern von ivf-Embryonen eine gute
Nachricht dar, denn nun konnten El-
tern, welche (iber eingefrorene Embry-
onen in einer Fruchtbarkeitsklinik ver-
fligen, diese einem gesellschaftlich
sinnvollen Verwendungszweck zu-
kommen lassen. Im Jahr 2005 will Spa-
nien ein neues Gesetz zur biomedizi-
nischen Forschung verabschieden und,
sofern dariiber gesellschaftlicher Kon-
sens besteht, darin auch das For-
schungsklonen erlauben.

Cordis, 3. November 2004

Stammzellenforschung:
Stammzellen aus Nabelschnur
und -blut vor ihrem Einsatz?

Die Biotech-Firma Vita34 erklarte
Mitte November in einer Pressemittei-
lung, dass sie gemeinsam mit Wissen-
schaftlern der Universitét Leipzig die
Forschungsarbeiten an Stammzellen
aus der Nabelschnur und dem Nabel-
schnurblut fiir therapeutische Einsdtze
vorantreiben mochte. Geplant ist ein
vom Sachsischen Ministerium fiir Wirt-
schaft und Arbeit finanziell unterstiitz-
tes Forschungsvorhaben, in dem es um
den méglichen Einsatz der Stammzel-
len bei Schlaganfall und Parkinson-
scher Erkrankung geht. ,Die Nabel-
schnur und das Nabelschnurblutsind
reich an jungen und Uberaus entwick-
lungsfahigen Stammzellen”, so der
arztliche Leiter von Vita34 Dr. Eber-
hard LampeTer. , Wir wollen jetzt unter-
suchen, welche Stammzellquelle am
besten zurTherapie von neurologischen
Erkrankungen geeignet ist — die
Stammzellen aus dem Nabelschnur-
blut oder die Stammzellen aus dem
Gewebe der Nabelschnur.”

www.vita34.de, 11. November 2004

Stammzellenforschung:
Heilung einer gelihmten Frau

Sudkoreanische Forscher der Chosun
Universitat berichteten Ende Novem-
ber von einem bisher einmaligen Er-
folg: sie entnahmen Stammzellen aus
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dem Nabelschnurblut und injizierten
sie in das Rickenmark einer Frau,
welche seit 19 Jahren geldihmt war. Die
Stammzellinjektion erfolgte am
12. Oktober 2004, und innerhalb von
drei Wochen konnte die Frau mithilfe
eines Rollators bereits ihreersten Schrit-
te machen. Prof. Song CHANG-HUN wird
die Methode in Kiirze an vier weite-
ren Patienten anwenden; die Ergebnis-
se werden im ndchsten Jahr publiziert.
Prof. Kang Kyung-sun unterstreicht die
ethische Komponente bei der Verwen-
dung von adulten Nabelschnurzellen
und hebt weiters hervor: ,Embryonale
Stammzellen sind omnipotent, weil sie
sich in alle anderen Zellen entwickeln
konnen, inklusive in Tumorzellen. Na-
belschnurstammzellen aber sind diffe-
renziert genug, nicht solche Probleme
zu verursachen, wihrend sie dennoch
zur selben Zeit eine gleich weite Dif-
ferenzierungsfahigkeit haben.”

Korean Times, 26. November 2004

Medikamente: Zunahme der
Verschreibung von Psycho-
pharmaka fiir Kinder

Die Verschreibung von Antidepres-
siva und anderen psychotropen Medi-
kamenten bei Kindern zeigt einen
teilweise enormen Anstieg: dies zeig-
te eine rezente Studie des britischen
Teams von der Abteilung Paedriatic
Pharmacy Research, welche in der
Fachzeitschrift Archives of Disease in
Childhood veroffentlicht wurde. Dabei
wurde die Verschreibungspraxis fiir
Antidepressiva, Reizmittel, Psycho-
pharmaka, Beruhigungsmittel und
Medikamente zur Behandlung von
Angstgefiihlen bei Kindern bis zum
Alter von 17 Jahren untersucht. Viele
dieser Medikamente werden Kindern
verabreicht, um sie entweder zu beru-
higen oder ihr Gehirn zu stimulieren.
Vor allem auch finden sie Einsatz zur
Behandlung des so genannten Auf-
merksamkeitsdefizitsyndroms (ADS-
Syndrom). In den untersuchten Lindern
(GroRbritannien, Frankreich, Deutsch-

312

land, Spanien, Argentinien, Brasilien,
Mexiko, Kanada und Amerika) zeig-
ten sich im Zeitraum zwischen 2000
und 2002 mit Ausnahme von Kanada
und DeutschlanddeutlicheAnstiege in
der Verschreibungsrate. An der Spitze
lag Grolbritannien mit einer Zunah-
me von 68 Prozent. Zwar wurden im
vergangenen Jahr einige Psychophar-
maka von der Verschreibung fir Kin-
der ausgenommen. Die Forscher der
University of London gehen aber davon
aus, dass die Arzte in der Folge auf
andere Praparate umsteigen werden.

Arch Dis Child (2004); 89: 1131-1132,
Dezember 2004

Euthanasie: Legalisierung der
Kindereuthanasie in Belgien?

Im Rahmen der Berichte eines bel-
gischen Krankenhauses tber die unfrei-
willige Kindereuthanasie erwdhnte Dr.
Eduard Verrwaen von der Groningen Uni-
versitétklinik gegeniiber der spanischen
Zeitung ABC, dass jahrlich ca. 20 Kin-
der getGtet werden, obwohl dies offizi-
ell noch gesetzwidrig ist. Lediglich
zwei bis drei werden an die lokale
Behorde gemeldet. Mit den neuen Leit-
linien, welche gemeinsam mit dem Jus-
tizministerium ausgearbeitet wurden,
miissen Arzte nun alle Fille von Kin-
dereuthanasie melden. Die Regierung
wird sich bemiihen, die diesbeziigli-
chen Prozesse so schnell wie moglich
tiber die Biihne zu bringen. Dies soll
den Arzten die Riickversicherung ge-
ben, dass sie nicht des Mordes ange-
klagt werden. Dr. VERHAGEN sieht als
letztes Ziel nach Konsultation eines
Expertenkomitees die Legalisierung der
Mitleidst6tung von Kindern. Diese wiir-
den genauso leiden wie Erwachsene,
undsollten dementsprechend dieselben
Vorteile der belgischen Gesetzgebung
genielendiirfen. Die Genehmigung der
unfreiwilligen Kindereuthanasie wiirde
der Dutch Paedriatic Society zufolge
die Arzte dazu motivieren, das zu do-
kumentieren und zu melden, was zur
Zeit im Geheimen schon passiert. Die
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groRere Transparenz werde auferdem
die Implementierung externer Supervi-
sionssysteme ermaglichen.

ABC, 2. September 2004

AIDS: Entwicklung in Oster-
reich

Die Zahl der mit HIV infizierten
Personen nimmtauchin Osterreich zu.
Waihrend es in den vergangenen Jah-
ren pro Jahr zwischen 400 und 440
Neuinfizierte waren, wird die Zahl
heuer trendmaRig aufgrund der Daten
aus den ersten drei Quartalen als ho-
her eingeschatzt. So wird die Zahl der
HIV-Neuinfektionen in diesem Jahr auf
rund 480 geschitzt. Die offizielle Zahl
der in Osterreich als HIV-positiv Re-
gistrierten wird mit 8.800 angegeben,
doch diirfte die Dunkelziffer um eini-
ges hoher liegen. Die AIDS-Hilfe
Wien rechnet mit bis zu 15.000 Infi-
zierten osterreichweit. Weltweit sind
bereits mehr als 40 Millionen Men-
schen mit dem HI-Virus infiziert. Die
Zahl der Neuinfizierten fir das Jahr
2004 wirdaufrund 4,9 Millionen Men-
schen geschitzt, das widren etwa
100.000 mehr als im vergangenen
Jahr. Die USA und derVatikan plddier-
ten am Vortag des diesjahrigen Welt-
AIDS-Tages fiir Abstinenz als wirksams-
tes Gegenmittel gegen die Ausbreitung
der HIV-Infektion. Der Vatikan be-
zeichnete eine ,moralische Immun-
schwidche” als zentrale Ursache fiir die
HIV-Verbreitung, welche mit ,richti-
ger Sexualpraxis und Erziehung in den
heiligen Werten” bekdmpft werden
miisse. Weiterswurdendie Industrina-
tionen von Kardinal Javier LozanO BARr-
RAGAN dazu aufgefordert, die am
schlimmsten betroffenen Ldnder groR-
zligig zu unterstiitzen. Eine konkrete
MaRnahme wére die Senkung der Prei-
se fiir AIDS-Medikamente. Auch mis-
se man darauf hinarbeiten, dass Vorur-
teile gegeniiber HIV-Infizierten abge-
baut werden.

www.orf.at, 1. Dezember 2004
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ZEITSCHRIFTENSPIEGEL

RdM RECHT DER MEDIZIN:

Wien, Zeitschrift in Deutsch

11. Jahrgang Heft 5, 2004

Wolfgang MazaL: Editorial;

Beitrage:

Helmut ScHwamserGer: Entwicklungen
im Bereich des Gesundheits- und Kran-
kenpflegerechts;

Siegfried Kasper: Begutachtung von
Lseelischen Schmerzen” im Rahmen
eines ,Schockschadens”.

RdU RECHT DER UMWELT:

Wien, Zeitschrift in Deutsch

11. Jahrgang Heft 3, 2004

Ferdinand KerscHNER, Bernhard RascHAU-
er: Editorial;

Beitrage:

Volker MauerHorer: Zur rechtlichen
Umsetzung der Nachhaltigkeit in
Osterreich (1. Teil);

Carolin RascHHoFer: Die Rechtsstellung
des Umweltanwalts am Beispiel des
UVP-G 2000.

MEDICINA E MORALE

Bimestrale Zeitschrift in Italienisch.
2004/4

Editoriale: Il principe e la terapia di
Gerson;

C. Casini, M. Casing M. L. Di Pietro:
Legge N. 40/2004 e discipla del con-
senso informato;

S. Gainorri, A. G. Seagnolo: Test gene-
tici: a che punto siamo in Europa? A
margine del rapporto e delle racco-
mandazioni della commissione euro-
pea sugli aspetti etici, giuridici e so-
ciali dei test genetici;

L. PosTiGLIONE: Popolazione e fame nel
mondo: agricoltura, alimenti, sviluppo;
C. V. Berueni: Privacy fetale.

ETHICA

Innsbruck, Quartalsschriftin Deutsch
12. Jahrgang Heft 3, 2004

Leitartikel:

Peter Fonk: Ab wann ist der Mensch
ein Mensch? Ein kritischer Blick aus
der Sicht christlicher Ethik auf die For-
schung mit embryonalen Stammzel-
len;

Herbert RommeL: ,,Du sollst nicht to-
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ten!” Theologische Ethik auf der Su-
che nach einer neuen Sprachkultur am
Beispiel des alttestamentlichen T6-
tungsverbots;

Wolfgang ScHioGL: Die Behinderung
eines Kindes als unterhaltspflichtiger
Schaden. Rechtsprechung auf Abwe-
gen?;

AngelikaWaLser: Feministische Grund-
anliegen im bioethischen Diskurs.

ETHIK IN DER MEDIZIN. Berlin, BRD
Bimestrale Zeitschrift in Deutsch
Band 16, Heft 2, 2004

Editorial:

V. von LoewenicH: Forschung an Kindern
und die Novellierung des Arzneimit-
telgesetzes;

Originalarbeiten:

C. AumanN, W. Gaertner: Die Organ-
knappheit. Ein Plidoyer fir eine
Marktlosung;

B. van OorscHoT, C. HAUsSMANN, N. KOH-
LEr, K. LepperT, S. ScHweizer, K. STEIN-
BACH, R. AnstLm: Patientenverfligungen
aus Patientensicht. Ergebnisse einer
Befragung von palliativ behandelten
Tumorpatienten;

J. ScHILDMANN, E. HERRMANN, N. BURCH-
ARDI, U. SCHWANTES, J. VOLLMANN: Ster-
behilfe. Kenntnisse und Einstellungen
Berliner Medizinstudierender;

S. SaHm: Selbstbestimmung am Le-
bensende im Spannungsfeld zwischen
Medizin, Ethik und Recht. Eine medi-
zinethische Analyse der jiingsten
hochstrichterlichen Rechtsprechung
und ihrer akademischen Kritik.

Band 16, Heft 3, 2004

Editorial:

G. BockenHEIMER-Lucius: Probleme der
kuinstlichenErndhrungbei nichteinwil-
ligungsfdhigen Patienten;
Ubersichtsarbeiten:

H.-L. WepLer: Nutzen und Grenzen der
Sondenerndhrung am Lebensende;
Originalarbeiten:

A. Simon: Ethische Aspekte der kiinst-
lichen Erndhrung bei nichteinwilli-
gungsfahigen Patienten;

M. PenTINGER: Kinstliche Erndhrung.
Ethische Entscheidungsfindung in der
Praxis;

A. T. Mav: Ethische Entscheidungsfin-

dung in der klinischen Praxis: Die Rol-
le des klinischen Ethikkommitees;

E. RappoLD, H. G. KraTOCHVILA: Aspekte
derkunstlichen Erndhrung bei demenz-
kranken Patienten;

C. Kous: Kiinstliche Erndhrung bei De-
menzkranken. Ethische Aspekte aus
Sicht der Pflege;

C. Korerzxi: Einleitung und Abbruch der
kiinstlichen Erndhrung beim einwilli-
gungsunfahigen Patienten. Die Gster-
reichische Rechtslage.

PERSONA Y BIOETICA

Universitit de la Sabana

Trimestrale Zeitschrift in Spanisch
Volume 7 No. 20, 2003

Maria Helena Restrero R.: Editorial;
Natalia LoPEz MoORATALLA: La realidad
del embién humano en los primeros
quince dias de vida;

Nubia Posaba Gonzalez: ;Cuando un
ser humano comienza a ser persona?;
Jorge Scata: Bioética y derecho;
Enrique Soter Company, Ma Carmen
MonTaneraBasoLO: Consideraciones bi-
oéticas en el tratamiento del dolor;
Pedro José SarmieNTOo M.: Violencia :
Prioritaria enfermedad que debe ser
prevenida;

Zoilo CutLLAr sAENz: La realizacion de
la paz como problema ético contem-
poraneo;

Lucilda Sewu: Bioética, solidaridad y
voluntariado: posibilidad de interven-
cién en la sociedad;

Nubia Posapa Gonzatez: Algunas ideas
sobre la verdad, el amor, la voluntad
y la ética del libro del desasosiego de
Bernardo Soares, de Fernando Pessoa.

ACTA MEDICA CATHOLICA HELVE-
TICA

Vereinigung katholischer Arzte der
Schweiz

6. Jahrgang, Nr. 2/2004 (25. Oktober
2004)

Dr. GruNiGer: Nachruf fiir Frau Dr. med.
Martha BURKHARD;

Bischof Dr. Kurt KocH: Grenzen in der
(Bio-)Medizin: Verfligbarkeit tiber das
Leben?;

Homilie von Bischof Dr. Kurt KocH am
6.3.2004;
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Zeitschriftenspiegel

Dr. Zwicky, Dr. Kayser, Dr. theol. GraF:
Geraten Fortpflanzungsmedizin und
Stammzellenforschung in der Schweiz
auller Kontrolle?;

Dr. Lasat, Dr. Le MEng: Quelques faits
simples a propos des Cellules souches;
Kommentar von Dr. theol. Rotand GraF;
Prof. WuermeLING: Pflicht zu leben,
Recht zu sterben?;
VKAS-Stellungnahme zu SAMW-Richt-
linien betr. Lebensende;

Einsprache zu SAMW-Richtlinien von
Arzten aus den Kantonen Wallis und
Freiburg;

Holland authorizes Euthanasia on
Children.

HASTINGS CENTER REPORT.

New York, USA.

Bimestrale Zeitschrift in Englisch.
Volume 34 No. 4, 2004

From the Editor: Identity Crisis;
Another Voice: Linda Ganzant, Holly
Prigerson: The Other Side of the Slip-
pery Slope;

In Brief: Uncharitable Care?;
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In Practice: Kathryn Weise: Finding
Our Way;

At Law: Carl E. ScHNEeDEr: Liability for
Life;

Articles: David W. Kissane: The Cont-
ribution of Demoralization to End of
Life Decisionmaking;

Jahn A. RoBerTsON: Extreme Prematuri-
ty and Parental Rights after Baby Doe;
Dena S. Davis: Genetic Research and
Communal Narratives;

Reviews: Charles E. RosenserG: What
Good Is Research?;

Perspektive: David Heaty: Manufactu-
ring Consensus.

Volume 34 No. 5, 2004

From the Editor: How Drugs Getto the
Market;

AnotherVoice: James Lindemann NeL-
sON: Love's Burdens;

In Practice: Abigail Zucer: Hijacking
Prescriptions;

At Law: Lawrence O. Gostin: Influen-
za Pandemic Preparedness: Legal and
Ethical Dimensions;
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Essays: Trudo Lemmens: Piercing the Veil
of Corporate Secrecy about Clinical
Trials;

Carl ELuott: Pharma Goes the the
Laundry: Public Relations and the Busi-
ness of Medical Education;

Greg Koski: FDA and the Life-Sciences
Indstry: Business as Usual,

Raymond G. DeVries, Charles L. Bosk:
The Bioethics of Business: Rethinking
the Relationship between Bioethics
Consultant and Corporate Clients;
Debra Greenrielb: Impatient Propon-
ents: What’s Wrong with the Califor-
nia Stem Cell and Cures Act?;

David Macnus: Stemn Cell Research
Should Be More Than a Promise;
Articles: Martin GUNDERSON: Being a
Burden: Reflections on Refusing Me-
dical Care;

Reviews: Josephine JoHnsTON: When
Money Talks and Science Listens;
Michael Panicota: Rethinking Catho-
lic Bioethics;

Perspektive: Natalie Ram: Britain Per-
mits Controversial Genetic Test.
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THERAPIE UND ENHANCEMENT. ZIELE
UND GRENZEN DER MODERNEN
MEDIZIN

Band 2 der Reihe Miinsteraner Bioethik-
studien

Christian Lenk

Lit Verlag, Miinster 2002

301 Seiten

ISBN 3-8258-5837-5

Seit nicht allzu langer Zeit werden an die
medizinischen Wissenschaften nicht nur
Heilungsanspriiche gestellt, sondern sie
werden in mannigfaltiger Weise auch zur
Steigerung des Wohlbefindens/der Lebens-
qualitidt/der Wellfare herangezogen. Hier tut
sich ein Problemkreis auf, der einer spezi-
ellen Ordnung der Gedanken und Begriffe
bedarf, bevor er in seiner bunten Mannig-
faltigkeit fundiert erortert werden kann.

Der Autor Christian Lenk hat sich redlich
bemiiht, in seiner 2001 vorgelegten Miins-
teraner Dissertation eine philosophisch-ethi-
sche Theorie der Medizin im Allgemeinen
sowie der Therapie mit Sonderfall , Enhan-
cement” herauszuarbeiten.

Ein Hauptanliegen der Arbeit ist naturge-
mal die Definition von Gesundheit und
Krankheit, gerade wenn es um jenen Grenz-
bereich zwischen diesen beiden geht. Es
stellt sich heraus, dass Krankheiten viel leich-
ter zu definieren sind als Gesundheit, fiir die
gerne die ,negative” Definition als ,Freiheit
von Krankheit” herangezogen wurde (siehe
auch Johann Nestroy: ,Es gibt so viele Krank-
heiten, aber nur eine G'sundheit!”).

»Enhancement” (engl. ,Verbesserung, Ver-
mehrung, Uberhéhung, Zuwaage”) wird de-
finiert als ein Eingriff in den menschlichen
Korper (chirurgisch, medikamentds, funkti-
onell), der an sich nichtindiziertist und nicht
der Wiederherstellung der Gesundheit dient,
eher gewisse korperliche und/oder psycho-
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logische Verfasstheiten verbessern kann.
Hier tritt sofort der Philosoph Lenk auf den
Plan, der jene 3 Aspekte von Gesundheit und
Krankheit analysiert: den objektiven Aspekt
(normal vs. abnormal), den subjektiven
(Wohlsein vs. Unwohlsein) und den ratio-
nalen Aspekt (kompetent vs. inkompetent).
Konsequenter Weise kniipft er daran aus-
fuhrliche Betrachtungen iiber Objektivitat und
Subjektivitat in der medizinischen Philosophie,
welche bereits mitten in das Thema fiihren:
Wo hért Therapie auf, wo beginnt Enhance-
ment? Mit Martha Nusssaum (1993) kénnte
sogar die Nikomachische Ethik des AristOTELES
und das Streben nach dem gelungenen Leben
als eine Beflirwortung von Enhancement in
wesentlichen Bereichen missverstanden wer-
den (z. B. hinsichtlich Aussehen, geistigen
Funktionen, Entwicklung kindlicher Intelligenz
etc.), zumal ein solches Unterfangen niemals
allen Menschen zugleich, sondern — ungerech-
ter Weise — nur durch Superselektion an eini-
gen wenigen angewendet werden konnte. Hier
spricht der Autor auch manche Strémungen in
der medizinischen Forschung an, die heute
zu unnatiirlichen Mitteln wie kiinstlichen Or-
ganen, Xenotransplantation und Glasuterus ten-
diert. Er zitiert Kass (1981), der fiir die medizi-
nische Kunst das Ziel der Gesundheit fordert,
ohne ihre Grenzen aus den Augen zu verlie-
ren — eine Gefahr, die direktem Enhancement
jeder Art innewohnt, ganz abgesehen von den
hohen Kosten, die zu einer weiteren Ungleich-
heit und damit Ungerechtigkeit fiihren.
Andrerseits: Wo liegen die ethischen
Grenzen der Schénheitschirurgie, ausge-
hend von noch durchaus vertretbaren Indi-
kationen wie bei abstehenden Ohren iiber
Nasenkorrekturen bis zur ,Europdisierung”
eines asiatischen Gesichtes, ganz zu
schweigen von der Korrektur eines groflen
Busens, der beim Golfspielen hinderlich ist?
Christian Lenk bleibt an dieser Oberfla-
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che nicht hdngen, sondern geht in die Tiefe
der Definition des Rechtes auf Normalitdt
(prompte Hinterfragung: welcher Normen?)
in Morphologie, Funktion und (sozialer)
Kompetenz, potenziert durch die Autonomie,
aber auch Subjektivitdt der Selbsteinschat-
zung und der potentiellen Kauflichkeit von
Enhancement jeglicher Art.

Er driickt sich weder um die Kriterien der
naturalistisch-religiosen Beurteilung (Got-
tesebenbildlichkeit), noch um den biosta-
tistischen Ansatz von BoOORse (1977): Erstre-
benswert ist, was die Mehrheit in meiner
Umgebung heute und jetzt dafair halt... Und
warumsind , Glick” und ,,Gesundheit” nicht
zwangsweise gekoppelt?

C. Lenk hat in seiner ausfiihrlichen Doktor-
arbeit wahrlich nicht an Punkten, Abwégun-
gen und Uberlegungen gespart, sodass hier
ein kleines Kompendium an klugen Reflexi-
onen Uber ein Thema entstanden ist, das fur
die ars medici heute und noch mehr fiir zu-
kiinftige Entwicklungen zu begriifen ist. Die
philosophischen und ethischen Aspekte en-
gen die moderne Medizin nicht ein, sondern
ermoglichen ein Fortschreiten in eine ,brave
good world” (zitiert nach Martha Nusssaum).

Fir Mediziner aller Fachrichtungen,
besonders fiir jene, die um die Grenzen der
Therapie besser und philosophisch begriin-
det Bescheid wissen wollen.

F. KuMMER

ARISTOTLE ON COURAGE
Thomas NIsTERS

Peter Lang, Frankfurt 2000
111 Seiten

ISBN 3-631-35630-7

Nach einem Vorwort, das die Quellen des
Buches und die Kommentare zu Aristoteles
sowie Werke Uber den Mut beinhaltet, wird
das Thema in 5 Kapiteln abgehandelt. In der
Einleitung begriindet der Verfasser den Zweck
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des Buches, dessen Thema nicht unbedingt
in die jetzige Zeit passt, das aber den Mut
als eine notwendige Tugend fiir eine Person-
lichkeit darstellt. Er stellt den Mut zwischen
Tapferkeit und Feigheit, er wertet den Mut
als wichtigen Faktor der Erziehung, nicht nur
als zukinftiger Soldat, sondern auch als
wertvolles Mitglied der Gesellschaft, was
nicht nur fur die Antike, sondern auch die
Moderne gilt. Er grenzt deutlich den Uber-
mut und die Passivitdt ab. Als Beispiele wer-
den Verhalten in Seenot, Krankheit, Armut
und in der Offentlichkeit analysiert.

Im Kapitel Angst werden die Situationen
in fast mathematischer Form dargestellt und
deren Folgen angefiihrt. Schlechte und bose
Situationen |6sen Angst aus, die aber Reak-
tionen zur Folge haben, die dann nicht mehr
logisch abgearbeitet werden. Dann kann die
Hoffnungslosigkeit ein weiteres Hindernis
sein, den Mut in der Situation zu bewahren.
Vertrauen auf nahe Hilfe |6st die Angst.

~Der Mutige kennt keine Angst” — das Zi-
tat AristoTeLes” wird fiinf Ausnahmen gegenii-
ber gestellt: Arroganz, falsche Scham, Armut,
Krankheit und Angst um Angehorige. Als grof-
tes Problem wird die Todesangst angefiihrt.

Finf Arten des Mutes werden analysiert:
Politischer Mut, Mut aus Erfahrung und fri-
heren Ereignissen, Mut aus Zorn, Mut durch
Uberschitzung der eigenen Fihigkeiten oder
Unterschdtzung der Gefahr und Mut ohne die
genauen Umstande der Situation analysiert
zu haben. Diese fiinf Situationen werden von
Aristoteles nicht als Mut angesehen, da we-
sentliche Bedingungen nicht vorliegen.

Letztlich stellt AristoteLes eine mutige Per-
son nicht unbedingt als optimal fiir die Situa-
tion dar — ein guter Soldat wird nicht blind in
den Kampf ziehen und andere fiir ihn wichti-
gere Ziele beriicksichtigen. Doch Mut erfor-
dert immer ein Opfer, ein Hinauswachsen tber
sich selbst, das auch den Tod nicht ausschlief3t.

Dies Biichlein gewinnt durch Beispiele der
jetzigen Zeiten, die nach Aristoteles analysiert
angefiihrt sind — somit wird ein Besinnen auf
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2500 Jahre zuriickliegende Weisheit angeregt.
Ein gutes Worterbuch ist zu empfehlen, da das
Vokabular eines ,englischen” Philosophen
anspruchsvoll, aber hier notwendig ist.

O. JaHN

SUFFERING AND DIGNITY IN THE
TWILIGHT OF LIFE

B. Ars, E. MonTerO (Ed.)

Kugler Publications, the Hague 2004
180 Seiten

ISBN 9-06299197-1

Euthanasie, der ,gute Tod”, ist in den letz-
ten Jahrzehnten in vielen hochindustrialisier-
ten Staaten in den Brennpunkt offentlicher
Diskussion geriickt. Menschenwiirdig sterben,
das ist der Wunsch aller. Neben passivem
Beistand, palliativmedizinischer Behandlung
und intensivsten lebensverlingernden Mal3-
nahmen wird auch aktive Euthanasie — vom
Comité Consultatif de Bio-éthique de Belgique
als ,von einem Dritten ausgefiihrter Akt, der
absichtlich das Leben einer Person beendet,
und zwar auf Verlangen eben dieser Person”
definiert, - in Betracht gezogen. Immer lauter
werden die Forderungen nach Entkriminali-
sierung; danach, das Ende des Lebens mit
arztlicher Hilfe selbst herbeifiihren zu kon-
nen. Die Niederlande gelten dabei als Bei-
spiel einer neuen Haltung der Medizin zum
Ende des Lebens. In der Diskussion wird aber
nicht selten die niichterne, objektive Argu-
mentation von emotionalen Aspekten, Fanta-
sien und Angsten rund um den Tod tiberlagert.

Dem entgegen will das vorliegende Buch
eine kritische Analyse der Debatte geben
und richtet sich insbesondere an das medi-
zinische Personal, aber auch an jeden, der
Information und DenkanstofSe sucht, um sich
besser inmitten griffiger Slogans, Missinter-
pretationen und halbherzigen Informationen
zurecht zu finden. Die Besonderheit dieser
Publikation liegt in der interdisziplindren
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Auseinandersetzung mit der Thematik.

Zu Beginn nehmen medizinische Experten
zu verschiedenen Auffassungen tber die letz-
ten Lebensmomente und moglichen Mafnah-
men gegen Schmerz und Leiden Stellung. Xa-
vier MirageL, ein franzosischer Onkologe, sieht
in der Furcht vor therapeutischem Ubereifer
eine entscheidende Ursache fiir die Forderung
nach Euthanasie und nennt grundlegende Prin-
zipien, die in der Beurteilung der Angebracht-
heit und Niitzlichkeit medizinischer Behand-
lungen ausschlaggebend sein sollen. Bemer-
kenswert sind auch jene subjektiven Fakto-
ren, die er aufzeigt, weil sie die diffizilen Ent-
scheidungen oft beeinflussen. Auf die bestim-
menden Faktoren Leiden und Schmerz geht
Johan MENTEN in seinem Beitrag naher ein.
Schmerzbehandlung beinhaltet seiner Stel-
lungnahme nach nicht nur die physische Kom-
ponente, sondern auch soziale, psychologi-
sche und spirituelle Aspekte. Die Familie wie
das Pflegepersonal sind gefordert, den Patien-
ten in diesem Prozess des Abschiednehmens,
des Riickblickes zu unterstiitzen. Ein weicher
Ubergang von der therapeutischen Behand-
lung einer Krankheit zur Palliativtherapie und
—pflege soll dem Patienten helfen, diese so ent-
scheidende Phase seines Lebens in konstruk-
tiver Weise zu durchleben und etwa noch Be-
ziehungen abzurunden. Von ihrem Standpunkt
als erfahrene Palliativpflege-Krankenschwes-
ter nimmt Bernadette WouTers zur theoreti-
schen Abhandlung von Leiden, Autonomie, etc.
im Verhaltnis zur Realitdt in den Spitalern Stel-
lung. Sie macht auf die oft fehlende oder fal-
sche Information der Menschen aufmerksam,
die Angst vor einem unwiirdigen Tod erzeugt,
und zeigt weiters, wie unverzichtbar die psy-
chische Unterstiitzung des Patienten in seinem
Kampf gegen die Krankheit durch Familie und
Pflegepersonal ist und fordert als Konsequenz,
dass die Kompetenz des Personals im Umgang
mit der Familie verbessert werden sollte.

Der juristische Teil dieser Publikation bie-
tet eine rechtsvergleichende Darstellung der
Regelungen jener Staaten, die Euthanasie
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bzw Beihilfe zum Selbstmord bereits ent-
kriminalisiert haben: Oregon, die Nieder-
lande und Belgien. Wie sehr der , Death with
dignity act” in Oregon, in dem Beihilfe zum
Selbstmord legalisiert wurde, zu einer ech-
ten Bedrohung fiir schwachere Patienten
wird, zeigt Wesley SmiTH in seinem Beitrag.
Vom geschichtlichen Hintergrund ausge-
hend, behandelt Martin Buusen die wichtig-
sten Charakteristiken des niederldndischen
Gesetzes lber Euthanasie und arztlich-un-
terstiitzten Selbstmord vom 1. April 2002 und
erwdagt dessen problematische Stellung in
Beziehung zum internationalen Recht,
insbesondere zur Konvention zum Schutz der
Menschenrechte. Auch in Belgien wurde
Euthanasie durch ein Gesetz vom 28. Mai
2002 ausdriicklich geregelt. Bruno Davez
gibt einen strafrechtlichen Einblick in die
alte Regelung und stellt auf kritische Weise
das neue Gesetz vor, indem er die Beweg-
grinde fir die Neuregelung. wie z. B. An-
passung des Rechts an die Realitdt, hinter-
fragt, auf Inkonsequenzen hinweist und
zeigt, dass es Prinzipien wie die Patienten-
autonomie keineswegs garantiert, da die
Entscheidung letztlich beim Arzt liegt, und
noch viele relevante Fragen offen bleiben.

Der philosophischen Sicht des Lebensen-
des ist der abschlieRende Teil des Buches
gewidmet. Auf gelungene Weise stellt Tho-
mas Dt Koninck, Philosophieprofessor in
Québec, Kanada, die Euthanasiedebatte mit
der griechischen Tragédie und Komddie in
Zusammenhang. Wie schon Sophokles’ Pro-
tagonisten Antigone und Odipus darstellen,
kann Krankheit, weit entfernt davon den
Menschen seiner Wiirde zu berauben, diese
Wiirde noch mehr offenbaren, wenn er Star-
ke im Ungliick beweist, was ihm moralische
GroRe gibt. Die Qualitat aller Kulturen misst
sich an der Anerkennung, die dem Schwa-
cheren gewahrt wird, am Respekt, der dem
Toten zukommt. Da die menschliche Seele,
als Gegenstand der Menschenwiirde, un-
trennbar an den Korper gebunden und in ihm
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prasent ist, in welchem Zustand dieser sich
auch befinden mag, verdient der Leib in je-
der Lebensphase denselben Respekt. Etienne
Monrtero schlieRlich stellt Euthanasie in ih-
ren soziopolitischen Kontext und begegnet
der Argumentation, dass Euthanasie legali-
siert werden soll, um vollstandige Autono-
mie des Einzelnen und Pluralismus der Mei-
nungen zu gewadhrleisten. Dem Recht in
Wiirde zu sterben wird aber eher dadurch
Genlige getan, dass die Umgebung dem Pa-
tienten vermittelt, dass er eine unantastbare
ontologische Wiirde hat, als durch die Mog-
lichkeit, sein Leben vorzeitig zu beenden.
Auch das Recht, liber sein Leben frei zu be-
stimmen, kann nicht als Rechtfertigung fir
Euthanasie ausreichen, da die Bedingungen
am Lebensende eine wirklich freie Entschei-
dung des Patienten illusorisch erscheinen
lassen. Weiters ist jede Gesetzgebung Aus-
druck sozialer, moralischer, kultureller Wert-
vorstellungen und Euthanasie keine rein per-
sonliche Wahl. Daher ist es seiner Argumen-
tation nach sehr wohl denkbar, sie zu krimi-
nalisieren, um offentliche Interessen zu wah-
ren, die Patienten und die Integritdt des me-
dizinischen Personals sowie die Grundfes-
ten des rechtlichen Systems zu schiitzen.
Das vorliegende Buch bietet eine gelunge-
ne Synthese von Beitrdgen aus Medizin, Phi-
losophie und Recht und zeichnet ein positives
Bild der Endphase des Lebens. Es intendiert
keinesfalls eine erschopfende Abhandlung des
Themas, bietet aber eine nichterne und nach-
vollziehbare Argumentation von Arzten, Phi-
losophen und Juristen, die bereits in einer Ge-
sellschaft mit Euthanasie leben. Sie beleuch-
ten die dahinterstehenden Haltungen sowie die
bereits verwirklichten bzw. sich abzeichnen-
den Folgen auf sachliche Weise, wenn auch
klar gegen die Forderungen nach Legalisie-
rung der Euthanasie Stellung bezogen wird,
und geben so einen vielseitigen Einblick in
die Thematik rund um das Sterben in Wiirde.

M. SCHORGHUBER
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DIE ANGEBORENE WURDE DES MEN-
SCHEN

Volker GeRHARDT

Farerga Verlag, Berlin 2004

212 Seiten

ISBN 3-937262-08-3

Der Autor ist seit 2001 Mitglied des Deut-
schen Nationalen Ethikrats und lehrt Philo-
sophie an der Humboldt-Universitdt in Ber-
lin. Zu den Aufgaben der Mitglieder dieses
Gremiums gehort u. a., einen Beitrag zur of-
fentlichen Ethik-Debatte zu leisten. Die meis-
ten der zehn Aufsatze, die in diesem Band
zusammengefasst sind, entstanden in den
letzten drei Jahren und dienen diesem Anlie-
gen. Es sind Stellungnahmen zur Biopolitik,
die keine konkrete Handlungsleitung fir ein
ethisches Beratungsgremium sein sollen; sie
sind fiir die personliche ethische Meinungs-
bildung der einzelnen Biirger geschrieben.

GerHARDT hat ein besonderes Anliegen. Er
mochte eine systematische Grundlage fiir
die Ethik und Politik schaffen. Dabei denkt
er an eine gemeinsame Basis, die von allen
Mitgliedern unserer pluralistischen Gesell-
schaft akzeptiert wird. Hierauf aufbauend
koénnten die Probleme der ,speziellen Ethik”
geldst werden, was dann nur eine Frage der
Anwendung sei. Unter ,spezieller Ethik”
versteht Gerhardt eine Art ,Handlungs-
orientierung” fiir Bereiche wie Klonierung
oder etwa der Prdimplantationsdiagnostik
(PID). Die Argumentationshilfen miissten
aber noch die ,Feuerprobe” in den Gremi-
en bestehen. Eine spezielle Ethik wéare aber
nur dann ,nitzlich”, wenn sie auch im ethi-
schen Diskurs Uberzeugungskraft besitzt.

Der Autor gibt sich im Vorwort und im
letzten Kapitel offen als Christ zu erkennen.
Diese Perspektive stellt fir ihn die letzte
Grundlage dar. Jedoch ist eine religidse Ar-
gumentation nicht mehr fir alle Menschen
aufgrund des gesellschaftlichen und welt-
anschaulichen Pluralismus verbindlich zu
formulieren. Dennoch braucht unsere Ge-
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sellschaft eine allgemein verbindliche Wer-
tebasis, die einer ethischen Diskussion ihre
Orientierung geben kann. In den einzelnen
Aufsdtzen werden ansatzweise einige mog-
liche Grundlagen fir eine ,allgemeine
Ethik” diskutiert, jedoch nicht systematisch
und ohne eine abschliefende Bewertung.

Die einzelnen Beitrdge behandeln die
aktuell in der Bundesrepublik Deutschland
diskutierten Themen wie das Humangenom-
projekt, Abtreibung, Klonierung, Praimplan-
tationsdiagnostik und Euthanasie. In den Bei-
tragen geht es Gerhardt in erster Linie nicht
um eine detaillierte Darstellung dieser Pro-
blemfelder der ,speziellen Ethik”. Vielmehr
greift er jeweils ein politisch aktuelles The-
ma auf, um ausgehend davon, seine person-
liche Einschitzung der neuen Biotechnolo-
gien und der Biopolitik zu diskutieren. Dabei
ziehen sich einige Thesen wie ein roter Fa-
den durch alle Beitrdge. Diese sollen im Fol-
genden kurz skizziert werden:

1. Die deutsche Biopolitik hat sich negativ
auf die wissenschaftliche und wirtschaftliche
Entwicklung des Landes ausgewirkt. Dafiir
gibt GerHaARDT einige mogliche Griinde an:
a) Das gesellschaftliche Leben in Deutsch-
land wird seit 1975 (Abtreibungsurteil mit
dem die Zwangsberatung eingefiihrt wurde)
und noch mehr seit 1990 (Verabschiedung
des Embryonenschutzgesetzes) von einer
Doppelmoral gepragt.

b) Offentliche Erkldrungen und privates Han-
deln klaffen immer weiter auseinander (er
illustriert dies an den Millionen Embryonen,
die jahrlich durch mechanische oder chemi-
sche Nidationshemmer beseitigt werden und
um die sich anscheinend keiner mehr kiim-
mert). Dagegen mutet es zynisch an, wenn
unter grollem akademischen Aufwand die
Personalitdt der befruchteten Eizelle darge-
stellt und verteidigt wird - es in Deutschland
aber an Taten mangelt, die dafiir sorgen, dass
der Embryo wirklich geschiitzt wird.

c) Die herrschende Doppelmoral fihrt zu
einer Aushohlung des Rechtsbewusstseins
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(gerade im Abtreibungsrecht, das ja eine
Abtreibung als ,rechtswidrig, aber straffrei”
deklariert). Die Rechtsordnung hat schwe-
ren Schaden genommen und wird immer
unglaubwiirdiger.

d) Themen wie PID und die mit dieser Me-
thode verbundene Selektion fiihren schnell
zu Anspielungen auf die Nazivergangenheit.
Dieses sensible Thema sorgt oft fir vorschnel-
le Ablehnung neuer biotechnischer Moglich-
keiten und wirkt als ,Fortschrittsbremse”.

2. Der Mensch wird erst mit der Geburt
Trager von Rechten. GerHARDT wendet sich
vehement gegen eine ,biochemische” Fest-
legung des Lebensbeginns, niamlich den Au-
genblick der Verschmelzung von Ei- und Sa-
menzelle — dies sei ,ethischer Naturalis-
mus” — und natirlich eine Festlegung auf
einen absoluten Lebensschutz. Ihm wider-
strebt diese ,rigorose” und exakte Definiti-
on des Lebensbeginns, weil sie forschungs-
feindlich und rigide ist. Sie sei eine ,will-
kiirliche Festlegung”, eine ,unsittliche Be-
stimmung” und als Summe aller Vorurteile
kann er nur von ,fatalen” Folgen sprechen.
GerHArRDT plédiert dafiir, den Lebensbeginn
mit der Geburt festzulegen.

3. Was den moralischen Status des Em-
bryos anbetrifft, so seien die Argumente der
traditionellen Philosophie seit LeisNniz, Hume
und Kant ,uberholt”. Der Grund, weshalb
viele Menschen noch den ,scholastischen
Thesen” der Personalitdt des Embryo (Argu-
mente der Potenzialitdt, Identitdt und Konti-
nuitdt) folgen, liegt darin, dass sie glauben,
nur diese Auffassung kénne die Forschung
noch klar eingrenzen, da sie keine Diskus-
sionen mehr zulassen, eben weil es sich um
eine eindeutige Position handelt. Er kritisiert
vehement die Gleichstellung von Person und
Embryo und verbindet diese Diskussion mit
einer massiven Kritik an den Kirchen (vor
allem der katholischen Kirche).

4. Reproduktive Autonomie: Zum Selbst-
bestimmungsrecht der Paare gehore, Uber
die mogliche Abtreibung eines Embryo ent-
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scheiden zu kénnen. Das Selbstbestim-
mungsrecht der Frau liege vor dem des Em-
bryos. Eine Folge des strengen Embryonen-
schutzgesetzes sei, dass Frauen ,Schwan-
gerschaften” auf sich nehmen miissten (das
Gesetz verbiete ja Praimplantationsdiagnos-
tik) und gegebenenfalls spater abtreiben
mussten. Positiv sei in diesem Zusammen-
hang, dass Abtreibung heute ja ohne grofSe
gesundheitliche Risiken moglich sei.

5. Selbstbestimmung am Lebensende:
~Die Moglichkeit, sich selbst das Leben zu
nehmen, ist eine Rahmenkondition der
menschlichen Freiheit” (S. 165). Ohne
Selbsttdtung sei ein verniinftiges Dasein des
Menschen nicht moglich. Angesichts des
hoffnungslosen Leids todkranker Menschen
konnten diese nicht zum Weiterleben ver-
pflichtet werden. lhr Todesverlangen sei
moralisch nicht verwerflich. Dies bedeutet
jedoch nicht, dass ein Arzt beim Vorliegen
einer noch so eindeutigen Willensaulerung
des Patienten verpflichtet sei, dessen
Wunsch nach Ableben nachzukommen.

Jedes Kapitel des Buches endet mit einem
Pladoyer fiir das moralische Subjekt, den ein-
zelnen Biirger, der letztlich die Entscheidun-
gen iber die Moralitdt seiner Handlungen all-
eine zu treffen hat (sei es im Fall einer Ab-
treibung oder Euthanasie, In-vitro-Befruch-
tung, PID oder Klonierung). Das Gewissen des
Einzelnen wird als alleiniger Mafstab der
Moral dargestellt, da eine moralische Orien-
tierung durch Institutionen, wie Kirche oder
Staat und dessen Rechtsprechung nicht mehr
vorhanden, und im Grunde auch nicht gewollt
ist. Moralische Orientierung erfolgt allein
durch das eigene Urteil. Diese Grundauffas-
sung stellt GernarRDT in seinen beiden Thesen
der modernen Ethik (S. 127) ganz klar heraus:

1. Ethische Normen kénnen nicht aus na-
turalistischen und historischen Fakten her-
geleitet werden (das Sollen folgt nicht aus
dem Sein). Die letzte ethische Instanz muss
das freie Subjekt sein, das sich die Grunde
selber geben muss.
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2. Die Begriindung ethischer Normen
kann nur vom einzelnen Individuum ausge-
hen. Dabei gibt der Autor zu, dass er mit
der Meinung, nur das Individuum sei einzi-
ge moralische Instanz ,noch alleine stehe”.

Ausgangspunkt des Buches war die Su-
che nach einem allgemeinverbindlichen
Fundament der Ethik und Politik. Der Leser
konnte etwas enttduscht sein, da er in die-
sem Sammelband keine systematische Aus-
arbeitung dieser Grundlegung findet.

GernaroT distanziert sich ganz offensicht-
lich von der klassischen Ethik der Antike und
des Mittelalters und bekennt sich zur Ethik
der Neuzeit. Es soll an dieser Stelle darauf
hingewiesen werden, dass in der aktuellen
Bioethik-Debatte gerade diese beiden Ethik-
konzeptionen hauptsédchlich vertreten wer-
den. Auf der einen Seite die Tugendethik oder
Ethik vom gelingenden Leben, deren geisti-
ge Vdter AristoTeLes und Thomas VON AQUIN
sind. Und auf der anderen Seite die Normen-
oder Pflichtenethik, die maBgeblich vom
Denken Kants gepragt ist. Mittelpunkt der
Pflichtenethik KanTs ist der autonome Wille
des sittlichen Subjekts. Kant sah genau in
dieser Unabhdngigkeit von jeglicher dufe-
ren Gesetzgebung oder , Bevormundung” den
zentralen Aspekt der Menschenwiirde. Ger-
HARDT lehnt sich eng an KanT an, wenn er die
menschliche Freiheit wie folgt definiert: ,Die
Freiheit beginnt mit jedem Menschen neu,
und sie liegt in nichts anderem als darin, dass
er mit dem, was er an sich selbst und eben
damit in der Welt vorfindet, so umgeht, wie
er es selbst fiir richtig hdlt” (S. 76).

So kristallisiert sich heraus, dass GerHARDT
im absolut eigenstandigen Willen des Men-
schen den letzten Malstab fiir die Beurtei-
lung der Sittlichkeit von menschlichen Hand-
lungen sieht. Jedoch muss aus diesem ,plura-
len Subjektivismus” notwendig ein gesell-
schaftlicher moralischer Relativismus folgen.
GerHARDT ldsst es offen, wie dann noch ein
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ethischer Konsens gefunden werden soll. Bei
seiner Auseinandersetzung mit der Diskurs-
theorie von Jlrgen Hasermas (vgl. Kapitel 4
und 5) kam er zu dem Ergebnis, dass diese
Methode der Konsensfindung fiir politische
Gremien gerade nicht praktikabel ist. Es ist
schade, dass Gerhardt die traditionelle Tugend-
ethik nicht mehr vor Augen hat. Diese traut
namlich dem sittlichen Subjekt zu, das fiir den
Menschen objektiv Gute zu erkennen. Die
moderne Ethik verzichtet bewusst auf eine
metaphysische Basis und bewegt sich statt-
dessen auf dem weniger tragfahigen Gerist
der absolut gesetzten menschlichen Freiheit.

GerHARDT hat mit diesen aktuellen Stel-
lungnahmen zur deutschen Biopolitik den-
noch einen guten Einblick in die ethische
Grundsatzdebatte geliefert. Seine scharfe
Kritik an der inkonsequenten biopolitischen
Gesetzgebung und der daraus resultieren-
den Doppelmoral ist mehr als berechtigt.
Die Gesetzgebung ist immer ein Spiegel der
gesellschaftlich anerkannten Normen und
Werte. Angesichts des desolaten ,morali-
schen Status der Gesellschaft” und der ethi-
schen Verwirrung scheint GerHARDT aber eher
resigniert als motiviert, sich doch fiir eine
andere Art der Gesetzgebung in bioethischen
Fragen einzusetzen. Schlieflich konnten so
in die Gesellschaft bessere Lebensgewohn-
heiten eindringen und sich verbreiten.

Es stimmt, dass es nicht die Aufgabe des
Staates ist, ein ,moralisches Urteil tber das
Handeln des Menschen zu fillen”, wie Ger-
HARDT bemerkt. Der Staat ist aber dafiir ver-
antwortlich, durch die Gesetzgebung zur
moralischen Orientierung der Biirger bei-
zutragen. Diese Verantwortung teilen alle
diejenigen, die in politischen Gremien ak-
tiv daran mitwirken kénnen, dass kiinftig die
Begriffe Legalitdt und Moralitdt wieder sy-
nonym gebraucht werden kénnen.

B. FucHs

321
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1. Allgemeine Erlduterungen

Mit der Annahme eines Beitrages Ubertragt
der Autor dem Imase-Institut das ausschlief3li-
che, rdumlich und zeitlich uneingeschrankte
Recht zur Vervielféltigung durch Druck, Nach-
druck und beliebige sonstige Verfahren und
das Recht zur Ubersetzung in alle Sprachen.

Bei der Abfassung von Manuskripten sind
die nachfolgenden Angaben zu beriicksich-
tigen.

Die Beitrdge werden von den Autoren im
elektronischen Format (MS Word oder RTF)
erbeten. Das Manuskript sollte den Umfang
von 15 Druckseiten (einschlieflich Litera-
tur) nicht Gberschreiten.

2. Gestaltung der Manuskripte

Die erste Seite soll enthalten:

1. kurzen, klaren Titel der Arbeit

2. Namen aller Autoren

3. Kontaktadresse

4. Eine Zusammenfassung des Beitrages auf
Deutsch (ca. 8 = 10 Zeilen)
3 - 5 Schlisselworter

5. Englische Ubersetzung von Zusammen-
fassung und Schlisselwortern

Die Manuskriptbldtter sind einschlielich
Literaturverzeichnis durchzunumerieren.

Danksagungen sind an das Ende der Ar-
beit vor die Literatur zu stellen.

Fir die Literatur sind die automatisierten
FuBnoten des Dateiformats zu verwenden.

Tabellen und Abbildungen sind an den da-
fur vorgesehenen Stellen im Text einzufiigen.
Grafiken werden in Druckqualitdt und mit klar
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lesbarer Schrift (2 mm Schrifththe) erbeten.

Nach Drucklegung werden dem Autor 3
Belegexemplare zugesandt. Weitere kosten-
pflichtige Sonderdrucke kénnen bei der Re-
daktion bestellt werden.

3. Literatur

Zeitschriftenbeitrdge werden zitiert nach:

1. Sdmtliche Autorennamen oder erster Au-
torenname und et al.” mit nachstehenden
Initialen der Vornamen in GrofRbuchstaben

2. Beitragstitel

3. Nach den internationalen Regeln (Index
Medicus) abgekirzter Titel der Zeitschrift

4. Jahreszahl in runden Klammern mit

Strichpunkt
. Bandnummer mit Doppelpunkt
6. Anfangs- und Endseitenzahl der Arbeit

192}

Beispiel: MacKenzie T. D. et al., Tobacco
Industry Strategies for Influencing European
Community Tobacco Advertising Legislati-
on, Lancet (2002); 359: 1323-1330

Bei Monographien und Biichern sind anzu-

geben:

1. Samtliche Autorennamen mit nachgestell-
ten Initialen der Vornamen

2. Buchtitel

3. Verlagsname

4. Verlagsort(e)

5. Jahreszahl in runden Klammern

6. Seitenzahl(en)

Beispiel: RHONHEIMER M., Die Perspektive

der Moral, Akademie Verlag, Berlin (2001),
S. 78-79
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Publikationen des IMABe-Instituts

Biicher
Der Status des Embryos. Eine interdisziplinére Auseinandersetzung mit dem Beginn des menschlichen Lebens (1989),
Fassbaender Verlag, Wien, ISBN: 3-900538-17-4

Aus der Reihe Medizin unc] Ethik:

Der Mensch als Mitte und MaBstab der Medizin (1992) Hrsg. J. Bonewu, Springer Verlag, Wien-New York, ISBN:
3-211-82410-3

Der Status des Hirntoten. Eine interdisziplindre Analyse der Grenzen des Lebens. (1995) Hrsg. M. Schwarz, .

_ Bonew, Springer Verlag, Wien-New York. ISBN: 3-211-82688-2

Arztliche Aufklarungspflicht und Haftung. (1998) Hrsg. T. Maver-Maly, E. H. Prar, Springer Verlag, Wien-New
York. ISBN: 3-211-83230-0

Leben-Sterben-Euthanasie? (2000) Hrsg. ). Bonewwi, E.H. Prat, Springer Verlag, Wien-New York. ISBN: 3-211-83525-3

Studienreihe

Nr. 1:  W. ReLLa (1994) Die Wirkungsweise oraler Kontrazeptiva und die Bedeutung ihres nidationshemmen-
den Effekts. ISBN: 3-900528-48-4

Nr. 2:  C. Sciwarz (1994) Transplantationschirurgie. ISBN: 3-85297-000-8

Nr. 3: M. RHonHEmEr (1995) Sexualitdt und Verantwortung. ISBN: 3-85297-001-6

Nr. 4: M. RHONHEMER (1996) Absolute Herrschaft der Geborenen? Anatomie und Kritik der Argumentation
von Norbert Hoerster’s ,Abtreibung im sakularen Staat“. ISBN: 3-85297-002-4

Imabe — Info (Kurzinformationen)

1996: Nr. 1: AIDS, Nr. 2: Hirntod, Nr. 3: Gentechnik, Nr. 4: Organtransplantationen, Nr. 5: Pranataldiagnose
1997: Nr. 1: Solidaritidt und Missbrauch im Gesundheitswesen, Nr. 2: Lebensqualitat in der Medizin,

Nr. 3: Kommunikation und Vertrauen, Nr. 4: Behandlungsabbruch und Behandlungsverzicht
1998: Nr. 1: Okonomie und Gesundheitswesen, Nr. 2: Euthanasie (1) — Definitionen und Klarstellungen,

Nr. 3: Euthanasie (2) — Stellungnahme der Katholischen Kirche, Nr. 4: Viagra — Medikament oder Lustpille?
1999: Nr. 1: Mifegyne — Die Abtreibungspille RU-486, Nr. 2: Mitleid: Mitleiden und Mitleben, Nr. 3: Drogen
2000: Nr. 1: In-vitro-Fertilisation, Nr. 2: Der Schwangerschaftsabbruch in Osterreich,

Nr. 3: Entschlisselung des Genoms, Nr. 4: Das Post-Abortion-Syndrome (PAS)
2001: Nr. 1: Ethische Qualitat im Krankenhaus. Ein Fragenkatalog, Nr. 2: Praimplantationsdiagnostik,

Nr. 3: Stammzellentherapie, Nr. 4: Xenotransplantation
2002: Nr. 1: Therapieabbruch bei neonatologischen Patienten, Nr. 2: Klonierung von Menschen,

Nr. 3: Kardinaltugenden und &rztliche Praxis
2003: Nr. 1: Der Todeswunsch aus psychiatrischer Sicht, Nr. 2: Palliativmedizin
2004: Nr. 1: Zur Frage der Nidationshemmung oraler Kontrazeptiva, Nr. 2: Tabakrauchen,

Nr. 3: Pravention als moralische Tugend des Lebensstils
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